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EDITORIAL

Gudjon
Magnusson

Como cada afo, el 2007 nos plantea nuevas expectativas y
mucha esperanza.En este aio, larevista europea sobre
salud sexual y reproductiva ENTRE NOUS celebra su

25 aniversario.La revista evaluara los éxitos y fracasos

y elaborara nuevos proyectos para el futuro. Esta publica-
cion ha procurado centrarse siempre en temas de actuali-
dad relativos a la salud sexual y reproductiva.Informa a sus
lectores sobre las politicas mas recientes, los nuevos éxitos
y las mejores estrategias o los obstaculos encontrados para
alcanzar los objetivos definidos por la comunidad
internacional.Por consiguiente, no es de extrainar que el
ultimo nimero de ENTRE NOUS se centre en el cancer

de cérvixy su prevencion.

El cdncer de cérvix es el segundo cdncer més
frecuente en mujeres, en todo el mundo.
Cada ano se registran alrededor de 500.000
nuevos casos y aproximadamente 250.000
muertes. A pesar de los progresos en la
investigacién para identificar los factores
que provocan el cancer de cérvix y del
esfuerzo realizado por las personas respon-
sables de la formulacion de politicas para la
puesta en marcha de un programa integral
de prevencién y lucha contra el cincer de
cérvix, inicamente en la Region Europea de
la OMS mueren 300.000 mujeres por esta
enfermedad prevenible. Los largos y doloro-
sos tratamientos que padecen muchas
mujeres se podrian evitar si se diagnostica-
ran precozmente las lesiones precancerosas.

En estos ultimos anos, varios Estados
Miembros de la Regién Europea de la OMS
han solicitado ayuda y asesoramiento para
mejorar la deteccion sistemdtica y el trata-
miento del cancer de cuello de titero en sus
paises. En el encuentro del comité regional
del ano pasado, los 53 estados miembros
han dado el visto bueno a la estrategia euro-
pea elaborada por la OMS para la preven-
ci6n de las enfermedades no contagiosas.

Para el personal proveedor de servicios
sanitarios que trabajan en este dmbito, el
afo 2006 se recordard como aquel en el que
se autorizaron las vacunas contra el virus
del papiloma humano (VPH). Esta edicién
de ENTRE NOUS tiene como objetivo
informar a las y los responsables de la for-
mulacién de politicas y de la coordinacién
de programas sobre la importancia del can-
cer de cérvix en Europa. Asimismo, preten-
de presentar la investigacion futura en el
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ambito de las vacunas contra el VPH y su
posible utilidad en los programas naciona-
les de cribado. Por dltimo, presentard algu-
nos ejemplos de paises en los que actual-
mente se lleva a cabo la prevencién y lucha
contra el cancer de cérvix.

La seccién de «preguntas y respuestas»
recoge las preguntas planteadas por las ofi-
cinas de los paises de la OMS, donde se han
presentado cuestiones a nuestras compane-
ras y compaieros por parte de los ministe-
rios de salud, del personal proveedor de ser-
vicios sanitarios o de los medios de comuni-
cacién. Todas las dudas no se pueden solu-
cionar puesto que algunas de las cuestiones
planteadas se aclarardn en los préximos
cinco o diez anos. Sin embargo, es impor-
tante conocer los datos actuales para ayudar
alos paises a reforzar la toma de decisiones
sobre la prevencion del cancer de cérvix
basadas en un conocimiento informado.

Ademds de las cuestiones técnicas y la
informacién actualizada, el cdncer de cérvix
es un tema de salud publica que requiere de
colaboracién eficaz. No podemos esperar
resultados satisfactorios si no se unen los
esfuerzos e intereses de las mujeres y de las
comunidades con los de los gobiernos y
organizaciones civiles y profesionales. La
puesta en marcha de un programa de criba-
do del céncer de cérvix representa una
oportunidad y un reto para las personas res-
ponsables de las diferentes dreas de la asis-
tencia sanitaria tales como la inmunizacién
nacional, la salud sexual y reproductiva y los
programas integrales de control del cancer.
Las diferentes dreas deben trabajar coordi-
nadamente.

Me gustaria aprovechar esta oportunidad
para agradecer a Jacqueline Bryld, la editora
de las cuatro dltimas tiradas de ENTRE
NOUES, su profesionalidad, colaboraciéon y
contribucién a este proyecto y para desearle
suerte en su futura carrera profesional.

Gudjon Magnusson

Director del Departamento de
Programas de Salud.

Oficina Regional de la OMS para
Europa




PLAN DE ACCION DE LA OMS CONTRA
EL CANCER DE CERVIX

El cancer de cérvix causa
257.000 muertesy en el afo
2005 se produjeron 500.000

nuevos casos.

Aunque es importante el esfuerzo que
suponen los avances en la ciencia y la
medicina es evidente que éstos pueden
evitar gran niimero de muertes en la
poblacion femenina causadas por el cdncer
de cérvix. Existen medidas de prevencién y
de intervencidn, desde vacunas hasta
métodos de deteccion sistematica que
permiten evitar la infeccién por el virus en
las mujeres o identificarlo antes de que
aparezca el cdncer. Los cuidados paliativos y
el control del dolor son también elementos
esenciales para el tratamiento del cancer de
cérvix.

El problema estd en que la mayoria de las
muertes provocadas por este tipo de cdncer
(al menos el 90%) se dan en paises de ingre-
sos bajos o medios, donde el acceso a las téc-
nicas de deteccién o a los cuidados paliati-
vos son nulos o insuficientes.

Los tipos oncogénicos de virus del papi-
loma humano (VPH), principalmente los
tipos 16 y 18, causan el cancer de cuello de
utero. La infeccién se transmite general-
mente por via sexual. La evolucién del can-
cer de cervix, en 10 a 20 anos, presenta dis-
tintas fases: lesiones precancerosas, cancer
invasivo y muerte. Segun las proyecciones
de las OMS, las muertes por esta enferme-
dad alcanzaran las 320.000 en el afio 2015 y
las 435.000 en el afio 2030.

Para frenar este crecimiento, la OMS ha
elaborado un plan de accién integral contra
el cdncer de cérvix que engloba prevencién
primaria, cribado y deteccién precoz, trata-
miento y cuidados paliativos. Estas medidas
se incluyen en el dmbito de los programas
nacionales de control del cancer (1).
Diversas resoluciones adoptadas en la
Asamblea Mundial de la Salud apoyan la
lucha contra el cancer de cérvix, como la
resolucion WHA 57.12 yla WHA 58.22.
Para alcanzar estos objetivos, la OMS traba-
j6 en colaboracién con partes claves intere-
sadas en la materia como el Fondo de
Poblacién de las Naciones Unidas (FNUAP)
y el Organismo Internacional de Energia
Atémica (OIEA).

Una nueva guia elaborada
porla OMS

La nueva guia denominada Control Integral
del Céncer Cervicouterino: guia de précti-
cas esenciales realizada por la OMS es una
herramienta fundamental para la lucha
contra esta enfermedad. Esta guia fue elabo-
rada en el afio 2006 por el Departamento de
Enfermedades Crénicas y Promocion de la
Salud y el Departamento de Salud
Reproductiva e Investigaciones Conexas
(véase «recursos» pagina 30).

Erarre MNows

El programa, elaborado tras consultar un
gran numero de entidades internacionales
directamente interesadas, ofrece recomen-
daciones, basadas en pruebas cientificas, a
las y los proveedores de salud para prevenir,
tratar y paliar el cdncer de cérvix.

Métodos para la prevencion de la
infeccion por VPH

Una de las recomendaciones clave del pro-
grama es que la educacion sanitaria forme
una parte integral de cualquier estrategia de
control del cdncer de cérvix de &mbito
nacional. Es fundamental destacar la
importancia del preservativo puesto que las
personas jovenes son particularmente vul-
nerables a la infeccién por VPH.

Aunque los preservativos ofrecen tnica-
mente una proteccién parcial frente a la
transmision del virus, su uso de manera co-
rrecta y sistemdtica, permite un aclaramien-
to mds rapido del virus y aumenta la regre-
sion de las lesiones cervicales, por lo que,
disminuyen los riesgos de cancer. Ademds
reduce el riesgo de aparicién de verrugas
genitales. Los preservativos reducen tam-
bién el riesgo de padecer otras infecciones
de transmisién sexual como la infeccién por
clamidia o por el VHS-2 que son posibles
cofactores de riesgo para el cdncer de cérvix.
Se desconoce aun si los preservativos feme-
ninos (que cubren parte de la vulva) consti-
tuyen igual o mayor proteccién que los pre-
servativos masculinos.

No obstante, el papel del hombre en la
transmision del cdncer de cérvix no termina
con el uso del preservativo. Aunque el can-
cer de cérvix es una enfermedad exclusiva
de las mujeres, los hombres, en tanto que
son portadores, deben estar informados de
su papel en las infecciones de transmisién
sexual. La OMS recomienda a las organiza-
ciones sanitarias informar a la poblacién
masculina sobre la prevencion del cancer de
cérvix y la transmision sexual del VPH, ins-
tando a contribuir para que sus parejas acu-
dan a los centros de ginecologia para some-
terse a exdmenes regulares y para recibir tra-
tamiento si fuera necesario.

Una nueva vacuna frente a
lainfecciéon por VPH

Puede ocurrir que el tratamiento forme
parte del pasado si se consolida la nueva
vacuna contra el VPH. Estas vacunas
representan una alternativa muy interesante
para la atencion primaria, algunas ya estan
autorizadas y otras se encuentran en fase
avanzada de ensayo clinico. Se ha
comprobado que la vacuna es capaz de
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reducir en un 65-76% las infecciones por
VPH en funcién de la prevalencia local de
los tipos oncogénicos de VPH (2). Los
ensayos de la vacuna contra el VPH han
demostrado una eficacia del 100% frente a
lesiones cervicales precancerosas
moderadas y graves causadas por los tipos
16y 18 de VPH incluidos en la vacuna.

Pero la OMS reconoce que la utilizacién
de estas vacunas plantea ciertas dificultades
en relacién con su investigacion y puesta en
marcha (3,4). Actualmente, los programas
de vacunacién sistemdtica de la OMS se
dirigen a lactantes, mientras que la vacuna
contra el VPH deben administrarse a nifias
preadolescentes, por lo tanto, se deben des-
arrollar y definir nuevas estrategias de vacu-
nacion.

Por consiguiente, el coste de vacunacién
serd muy elevado teniendo en cuenta ade-
miés el ya alto coste de la vacuna. Se espera
que los laboratorios farmacéuticos produc-
tores de la vacuna ofrezcan diferentes pre-
cios. La vacuna presenta también dificulta-
des culturales dada su relacién con el com-
portamiento sexual, con las infecciones de
transmision sexual y con el cancer de cérvix.
Estos elementos podrian también represen-
tar un obstdculo para su puesta en marcha.

La decision de introducir la vacuna
dependera de la carga del cdncer de cérvix y
las prioridades establecidas por las personas
responsables de la formulacion de politicas
en cada pais.

Otra consideracién consiste en saber si
resulta viable financiar los programas de
vacunacién frente al VPH teniendo en
cuenta el coste de los programas de detec-
ci6én. Podrian transcurrir de 10 a 30 anos
tras la comercializacién de la vacuna para
poder medir la posible disminucién de la
incidencia y de la mortalidad del cancer, lo
cual implica la necesidad de continuar eje-
cutando los programas de cribado.

Cribado del cancer de cérvix

El cribado juega un papel fundamental en la
estrategia de control del cancer de cérvix
elaborada por la OMS. La OMS promueve
programas de deteccion sistemética de
lesiones precancerosas e invasivas y deter-
mina el tratamiento apropiado.

Entre las técnicas de cribado, la mas efi-
caz y utilizada para identificar lesiones pre-
cancerosas del cuello de ttero y, a su vez,
reducir la proporcién de cancer de cérvix es
la citologia. El problema radica en que esta
técnica necesita una infraestructura sanita-
ria adecuada, unos recursos técnicos y un
sistema bien definido de derivacién de las
pacientes para su posterior tratamiento. A

menudo, estos elementos no existen o son
limitados en los paises en desarrollo.

La OMS recomienda que las mujeres se
realicen examen ginecolégico sistemdtico a
partir de los 25 afios de edad. Cuando se
implanten nuevos programas de cribado,
éstos se realizardn en mujeres mayores de 30
anos de edad. Se examinard a las mujeres
mds jévenes inicamente cuando las de
mayor edad y mayor riesgo hayan sido exa-
minadas.

En relaciéon con la frecuencia, la OMS
recomienda realizar las revisiones cada tres
anos en mujeres cuyas edades oscilan entre
25-45 anos, y cada cinco anos en mujeres
mayores de 50 afos de edad. Si s6lo se
pudiera realizar una revisién, el mejor
momento seria entre los 35 y los 45 afios de
edad. En mujeres mayores de 65 afios de
edad con las dos dltimas citologias negati-
vas, 0 es necesario realizar mas exdmenes.

En distintas partes del mundo, se estdn
investigando técnicas de deteccion
alternativas de bajo coste para paises de
bajos ingresos, por ejemplo, la inspeccién
visual con dcido acético (IVA) seguida de
crioterapia. Africa es uno de los lugares
donde el Departamento de Salud
Reproductiva e Investigaciones Conexas de
la OMS y el Centro Internacional de
Investigaciones sobre el Céncer (CIIC)
llevan a cabo esta investigacion, no
obstante, no se aconseja realizar este tipo de
técnicas fuera de los programas de
investigacion.

La prueba de deteccién de ADN del VPH,
junto con la citologia y otras técnicas de
deteccion, es otro de los métodos que se
estan investigando para este fin. La OMS
aconseja que, por ahora, estas técnicas se
utilicen inicamente dentro de los proyectos
experimentales o de forma muy controlada.
No se deberia realizar la prueba de detec-
cién de ADN del VPH como cribado a
mujeres de 30 afos de edad o menos.

Diagnéstico y tratamiento

La deteccion posibilita realizar un diagnos-
tico de lesiones precancerosas o de cancer
de cérvix. El siguiente paso es formular el
tratamiento mas efectivo para la paciente en
cuestion.

Para tratar de manera eficaz un cancer de
cérvix, es muy importante saber el estadio
de dicho céncer en el momento del diagnés-
tico. La clasificacion se realiza en funcion
del tamano del tumor y la extensién de la
enfermedad a la pelvis y otros rganos.
Existen diversos sistemas de clasificacién de
los estadios del cancer,la OMS recomienda
la clasificacion de la Federacién
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Internacional de Ginecologia y Obstetricia
(FIGO).

Tras evaluar el estadio en que se encuen-
tra el cancer, el personal profesional sanita-
rio puede determinar como tratarlo y pre-
sentar un pronostico.

En el caso de lesiones precancerosas, la
OMS recomienda tratar a las pacientes en
consultas externas. Tanto la crioterapia
como el Procedimiento de Escisién Electro-
quirudrgica con Lazo (PEEL) se pueden rea-
lizar en consultas externas en funcién de
criterios de elegibilidad y disponibilidad de
recursos.

Unicamente deberfan realizar la inter-
vencién necesaria especialistas en cirugia de
céancer ginecolégico y s6lo en los servicios
centrales de un hospital. Se puede realizar la
cirugia con intencién curativa, para ello se
extirpard el tumor primario con sus marge-
nes. Generalmente, la cirugia paliativa se
utiliza para eliminar el dolor.

La radioterapia es muy utilizada en el
cancer de cérvix invasivo, fundamental-
mente en casos de grandes masas tumorales
y en aquellos en los que al realizar una lapa-
rotomia se ven afectados los ganglios linféti-
cos. También se utiliza en caso de pacientes
con cancer que no toleran la anestesia gene-
ral. Ademds de su papel curativo, la radiote-
rapia es también ttil para reducir ciertos
sintomas como el dolor éseo y la hemorra-
gia vaginal. La disponibilidad de una uni-
dad bdsica de radioterapia (teleterapia y
braquiterapia) permite ofrecer un trata-
miento efectivo y paliativo en todos los
casos de cdncer invasivo.

La quimioterapia no se considera trata-
miento de eleccién en el cancer de cérvix aun-
que se puede utilizar junto con la cirugfa o
con la radiacién para tratar grandes masas
tumorales. La sustancia mas utilizada es el
Cisplatino que estd incluido en la lista mode-
lo de medicamentos esenciales de la OMS (5).

Cuidados paliativos

A pesar de los mejores sistemas de cribado y
los grandes esfuerzos realizados para preve-
nir y detectar el VPH y el cdncer de cérvix,
muchas mujeres son diagnosticadas y algu-
nas desarrollaran la enfermedad. Para ellas
son necesarios los cuidados paliativos y el
control del dolor.

Los cuidados paliativos ayudan a las
mujeres con la enfermedad avanzada a vivir
con dignidad y paz durante los momentos
dificiles y las tltimas etapas de su vida. Una
amplia combinacién de tratamientos médi-
cos y no médicos, controlan de manera efi-
caz el 90% de los casos de cdncer de cérvix
avanzado.




La OMS recomienda que todos los pro-
gramas nacionales de salud fijen unos
objetivos dirigidos a proporcionar un siste-
ma de cuidados paliativos que eviten el
sufrimiento innecesario y mejoren la cali-
dad de vida de las mujeres con cancer de
cérvix avanzado. Son claves en este proceso
el control de los sintomas y los cuidados
paliativos terminales.

Dado que la familia se encuentra emocio-
nalmente afectada por el sufrimiento de la
paciente, los y las profesionales de la salud
deberdn prestar apoyo emocional y espiri-
tual a la familia proxima ante la pérdida. Es
preciso ensefiar, ofrecer apoyo y proporcio-
nar, tanto a las pacientes como a quienes las
cuidan, todo lo necesario para el tratamien-
to en casa.

La OMS considera que es urgente intro-
ducir medidas de control del dolor para
reducir el sufrimiento producido por la
enfermedad, pero aun quedan muchos pai-
ses donde no se toman este tipo de medidas.
La OMS recomienda a los servicios nacio-
nales de salud que aseguren la administra-
ci6én de analgésicos tanto opidceos como no
opidceos y adyuvantes, especialmente mor-
fina oral, a las enfermas de cancer de cérvix
avanzado. Para permitir el control del dolor
es necesario modificar las leyes restrictivas
de regulacién de sustancias.

Consideraciones sobre
el tratamiento

A pesar de la implantacion de tratamientos
y técnicas de cribado, existen problemas
relacionados con normas culturales y socia-
les que impiden que las personas acudan a
estos servicios. La OMS reconoce este hecho
y recomienda que los servicios sanitarios
aseguren total privacidad y confidenciali-
dad ala hora de realizar cualquier asesora-
miento, proceso de cribado o tratamiento
para garantizar asi la privacidad y dignidad
de la paciente.

El cdncer de cérvix se relaciona con infec-
ciones de transmisién sexual y con la sexua-
lidad. Este hecho puede influir en la divul-
gacion de informacién para su prevencion y
puede impedir que las mujeres acudan para
la deteccién sistematica o al tratamiento.

Sila paciente cree que la consulta no tiene
privacidad o que el personal sanitario desa-
prueba su situacién o puede transmitir la
informacion a otras personas, es posible que
decida omitir informacién importante
sobre su situacion o acudir a una consulta
alejada de su lugar de residencia y, de esta
manera, perder un tiempo valioso.

Es muy importante proporcionar priva-
cidad y confidencialidad, especialmente en

los servicios sanitarios que suelen ser luga-
res concurridos y de encuentro. El acceso a
los datos de la paciente debe estar restringi-
do al personal pertinente y se deben tomar
medidas para asegurar la confidencialidad
de los tratamientos, para que no se hagan
publicos.

Siguiente paso

Estd claro que se puede prevenir y curar el
céancer de cérvix, para ello es necesario un
compromiso decidido de las y los
profesionales de la salud, los gobiernos y las
partes interesadas para asegurar un acceso
universal a los objetivos de la prevencion.
Unicamente se puede conseguir este
objetivo si se implantan programas
nacionales de control del cdncer de cérvix
orientados a la prevencion, la detecciéon
precoz, el tratamiento y los cuidados
paliativos de dicha enfermedad. Estos
programas deben incluir también un
sistema de seguimiento que tenga en cuenta
los casos de cancer registrados. La 120 2
Junta ejecutiva de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS 2007) reconoce la
importancia de este tema y se ha propuesto
promover el control del cdncer de cérvix
(6). La OMS, presta una atencién cada vez
mayor en relacion al cdncer de cérvix, una
enfermedad absolutamente prevenible.
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VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO, CANCER DE
CERVIXY VACUNAS CONTRA EL VPH:
CUESTIONES DE SALUD PUBLICA

El cancerd e cérvixesel
segundo cancer mas fre-
cuente entre las mujeres de
todo mundo.

Los datos sobre la incidencia del cdncer de
cérvix en Europa pueden verse en la base de
datos de la salud para todos
(http://data.euro.who.int/hfadb/) (HFA
DB). La mayoria de estos datos se han obte-
nido de los Registros Nacionales del Cancer
(Figura 1). No obstante, los métodos de
registro y/o estimaciones varfan entre los
Paises Miembros de la Regién Europea de la
OMS de manera que se necesita més infor-
macién para realizar un analisis exhaustivo.
Précticamente todos los casos de cancer
de cérvix (99%) estdn provocados por la
infeccién genital del virus del papiloma
humano (VPH). Este tipo de infeccién es la
mds frecuente en el sistema reproductor.
Existen 40 genotipos distintos del VPH
capaces de infectar los 6rganos genitales de
mujeres y hombres, como la piel del pene, la
vulva (parte externa de los genitales femeni-
nos) y el ano, asi como las paredes de la
vagina, el cuello de ttero y el recto. Dos
genotipos de «alto riesgo» (VPH 16y 18)
son los causantes de la mayoria de los carci-
nomas de cuello de ttero, vulva, vagina, ano
y pene que se registran en todo el mundo.
Dos genotipos de «bajo riesgo» (VPH 6y
11) provocan un elevado niimero de displa-
sias cervicales leves (es decir anomalias
celulares) diagnosticadas en programas de
cribado y mds de un 90 % de verrugas geni-
tales. La incidencia mdxima de las infeccio-

Figura 1. Incidencia del cancer de cérvix en la Regién

Europea de la OMS (HFA DB)

nes por VPH se sittia entre los 16 y 20 afios.
Generalmente, las infecciones por VPH
remiten espontdneamente, pero pueden
persistir y provocar lesiones precancerosas
del cuello uterino. Si no se tratan, estas
lesiones pueden evolucionar y en 20 0 30
afios dar lugar a un cancer de cérvix.
Durante el periodo de infeccién persistente
por VPH, se pueden observar en el cuello
uterino lesiones precancerosas. La deteccién
precoz de estas constituye una estrategia efi-
caz contra el cdncer de cérvix (Figura 2).

El VPH es altamente transmisible, tiene
sumdxima incidencia poco después del
comienzo de la actividad sexual y una gran
mayoria de las personas contraen el virus en
algiin momento de su vida. Los factores que
contribuyen al desarrollo del cdncer de cér-
vix tras la infeccién por el VPH son la
supresion del sistema inmunolégico, los
partos multiples, el primer parto en la ado-
lescencia, el tabaquismo, el uso de anticon-
ceptivos orales durante un largo periodo de
tiempo v las infecciones de transmisién
sexual como Chlamydia trachomatis y virus
del herpes simple tipo 2.

Un enfoque integral para la prevencién y
el control del cdncer de cérvix incluye inter-
venciones en todo el proceso de atencién
continuada, desde la prevencién primaria
hasta la deteccién precoz, el tratamiento y
los cuidados paliativos. En paises de ingre-
sos elevados, se han reducido enormemente
las muertes por cdncer de cérvix gracias a
una amplia cobertura de los programas de
deteccién mediante citologia, que permite
una deteccion precoz de lesiones precance-
rosas y su posterior tratamiento. Incluso si
se detecta el cancer de cérvix en la primera
etapa del estadio invasivo, se puede tratar

cancer de cérvix por edad.

mediante cirugia o radioterapia obteniendo
un alto porcentaje de curacién.

Uno de los objetivos de la Estrategia de
Salud Sexual y Reproductiva de la Regién
Europea de la OMS
(http//www.euro.who.int/document/
€74558.pdf), es reducir la incidencia de cdn-
cer de cuello de ttero. Los resultados espe-
rados son la puesta en marcha de «los pro-
gramas de deteccién para la deteccién y tra-
tamiento precoces de las lesiones precance-
rosas y para el tratamiento del cancer inva-
sivo». Este documento insta a los paises a:

— proporcionar métodos de cribado pobla-
cional para la deteccién precoz del cancer
de cérvix,

— mejorar la calidad del método de cribado
y el tratamiento precoz,

— formar a profesionales de medicina de
atencion primaria y a especialistas de
obstetricia, ginecologia y dermatologia
asi como a otras profesiones.

— fomentar el uso de métodos de deteccion
y de proteccién ante las infecciones de
transmision sexual,

— subrayar la responsabilidad del hombre
en todas las actividades de prevencién y

— realizar sistemdticamente un seguimiento
parala mejora de los programas de criba-
do y de los tratamientos de cada caso.

Figura 2. Prevalenciade lainfeccion por VPH, lesiones precancerosasy
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Figura3. Cambios en la tasa de mortalidad ajustada por edad (cédi-
go C53 de la CIE-10) para todas las edades por 100.000 desde el aiio
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Figura4. Cambios en latasa de mortalidad ajustadas por edad
(c6digo C53 de la CIE-10) para todas las edades por 100.000

1970 en Dinamarca, Irlanda, Luxemburgo, Polonia y Portugal (HFA DB, desde el aiio 1980 en Lituania, Republica de Moldova y Rumania

2006)

En los paises mds desarrollados, la princi-
pal carga econémica de la infeccién por
VPH estd ligada a la deteccién precoz y al
tratamiento de las lesiones precancerosas.
Sin embargo, no todos los paises desarrolla-
dos han logrado controlar el cancer de cér-
vix con los programas de cribado y trata-
miento precoces existiendo una gran diver-
sidad de tasas de mortalidad ajustadas por
edad en los paises de la UE (Figura 3). La
vacuna como prevencion ofrece una herra-
mienta complementaria para mejorar el
control de esta neoplasia. Gracias a que
muchos paises han mejorado su registro de
morbilidad y mortalidad por cancer de cér-
Vix, es posible observar un aumento de la
mortalidad por esta enfermedad, lo cual
muestra la necesidad evidente de modificar
esta situacion (Figura 4).

La vacuna como prevencion ofrece una
herramienta complementaria para mejorar
el control del cdncer de cérvix. Las vacunas
contra el VPH se elaboran a partir de parti-
culas similares a virus, siguen un método de
fabricacion recombinante. Recientemente
se ha autorizado una vacuna tetravalente
(GardasilTM) y otra bivalente se encuentra
en fase avanzada de ensayo clinico
(CervarixTM). Estas vacunas contra el VPH
estdn disefiadas para prevenir la infeccién
por los tipos 16 y 18 del VPH. La vacuna
tetravalente protege también contra los
genotipos de bajo riesgo 6 y 11. Las vacunas
no estan disefiadas para tratar a personas
infectadas por estos genotipos. Se presentan
en series de tres inyecciones intramuscula-
res de 0,5 ml que se administran durante un

(HFA DB, 2006)

periodo de seis meses. Las vacunas contra el
VPH inducen la produccién de altas con-
centraciones de anticuerpos séricos en prac-
ticamente la totalidad de las personas vacu-
nadas. Se ha observado una mayor apari-
cién de efectos adversos (dolor, eritema, y
edema) que con la administracién de place-
bo, pero en ninguno de los ensayos clinicos
realizados tuvieron gran importancia.
Ambas vacunas han mostrado una pro-
teccion de mas del 90% frente a infecciones,
por los genotipos de VPH presentes en ellas,
en mujeres que no muestran indicios de
infeccién (pasada o actual) por dichos
genotipos. En estudios de fase III multicén-
tricos, de grandes dimensiones, con la vacu-
na tetravalente, realizados en cuatro conti-
nentes, practicamente la mitad de las muje-
res participantes procedian de paises euro-
peos. La vacuna tetravalente mostré una
proteccién del 100% (95% de intervalo de
confianza: 92,9%, 100) frente a lesiones pre-
cancerosas moderadas o graves causadas
por los tipos 16 o 18 del VPH. Los resulta-
dos de un ensayo de fase II de la vacuna
bivalente en el que participaban 1.113
mujeres, mostré una eficacia del 100%
(95% de intervalo de confianza: —7,7, 100)
frente a lesiones precancerosas moderadas.
Se espera obtener pronto los datos proce-
dentes de ensayos de mayores dimensiones
de la vacuna bivalente. Los datos sobre los
efectos de la vacuna tetravalente en mujeres
que ya estdn infectadas por el VPH no
muestran ninguna proteccion frente a lesio-
nes precancerosas moderadas o graves.
Préximamente se conocerdn estos datos
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acerca de la vacuna bivalente. Debido a que
muy pocas mujeres estdn infectadas inicial-
mente por los cuatro tipos VPH presentes
en las vacunas contra el VPH, todas las
mujeres vacunadas podrian beneficiarse de
dicho tratamiento puesto que se ha demos-
trado la eficacia frente a los genotipos del
VPH susceptibles de infectar a las mujeres.
Se observa que la vacuna contra el VPH
posee una eficacia clinica muy alta en muje-
res que no muestran indicios de infeccién
por los genotipos del VPH presentes en la
vacuna, en cambio la eficacia resulta mucho
menor en mujeres ya infectadas por alguno
de estos genotipos. Debido a esto, se conclu-
ye que si se administra la vacuna a mujeres
antes de la exposicion al VPH (o sea, en
mujeres jovenes) ésta puede resultar muy
eficaz. Aun no se conoce la duracién del
efecto de la vacuna, pero es al menos de
cinco anos. Se estan realizando estudios de
grandes dimensiones en los paises nérdicos
para evaluar la proteccion a largo plazo.
Para la vacunacion, el elemento coste-
efectividad es un factor determinante.
También son importantes los costes de
vacunacién porque en muchos lugares se
necesitardn nuevos métodos para llegar
hasta las adolescentes jévenes. Una forma
de reducir los costes de vacunacién y de
fabricacion seria lograr una proteccion ade-
cuada con la administraciéon de dos dosis y
conseguir vacunar a edades mds tempranas
(por ejemplo en la infancia o incluso en la
lactancia) para de este modo incluirla en los
programas de vacunacién actuales. Por lo
tanto, analizar estas opciones tiene gran
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importancia y se estdn disenando estudios
paraello.

Las vacunas contra el VPH pueden
mejorar los programas integrales de control
del cdncer de cérvix, asi mismo, impulsar la
puesta en marcha de nuevas alianzas
dirigidas a la sensibilizacién, la informacién
y la comunicacién asi como las prestaciones
sanitarias, la administracién y la
financiacién. Las vacunas contra el VPH
que protegen de los genotipos 16y 18 tienen
la capacidad de reducir pero no eliminar el
riesgo de cdncer de cérvix (puesto que las
mujeres siguen expuestas a ser infectadas
por otros genotipos de riesgo) por lo tanto,
es necesario mantener las revisiones
ginecoldgicas para el examen del cuello de
utero. En conjunto, la vacunacién precoz de
adolescentes junto a técnicas de deteccién y
a un tratamiento adecuado basado en datos
probados, podrian ser elementos de una
estrategia integral que tendria como
objetivo a largo plazo la eliminacién del
cancer de cérvix.

Existen importantes problemas de equi-
dad asociados a la comercializacién de estas
nuevas vacunas. Las organizaciones inter-
nacionales, los gobiernos y las asociaciones
privadas deben estudiar, muy detenidamen-
te, como reducir al minimo el tiempo nece-
sario para introducir las vacunas en los pai-
ses pobres y asegurar una distribucién igua-
litaria. Debido a la escasez de medios econé-
micos disponibles para sanidad publica en
estos paises donde la proporcion de cancer
es mayor, es necesario subvencionar su
compra mediante una ayuda externa. De
acuerdo con los datos del Banco Mundial
(http://devdata.worldbank.org/wdi2006/
contents/index2.htm) el ingreso nacional
bruto en siete paises de la Region
Europea de la OMS es menor de 1000 US$
per capita (Azerbaiydn, Georgia, Kirguistan,
Republica de Moldova, Tayikistdn,

Ucrania y Uzbekistan). Teniendo en

cuenta este dato, la Alianza Mundial para
Vacunas e Inmunizaciéon
(http://www.gavialliance.org/) asesora
sobre las subvenciones para comprar vacu-
nas. De acuerdo con las estimaciones reali-
zadas por la OMS (HFA DB) en estos paises,
el porcentaje de gastos en salud publica con
respecto al gasto total del gobierno es muy
bajo (2,9% en Azerbaiydn, 4,6% en
Tayikistan y 4,7% en Georgia). Comparados
con la media europea, 12,29% en el afio
2004, vemos que son muy inferiores.

El conocimiento de las cuestiones
cientificas y sociales permite elaborar
estrategias de prevencion realistas. Sin
embargo, la dificultad de este programa de
vacunacién deriva de las caracteristicas de

su poblacién diana. Para que la vacuna
puede prevenir una infeccién de
transmision sexual y un tipo de cdncer en la
poblacién adolescente, es necesario
informar y educar no sélo a las
adolescentes, sino también a sus padres y
madres y a los y las profesionales sanitarias.
No existe informacion fidedigna para las
personas proveedoras y usuarias de salud
respecto al cdncer de cérvix. La encuesta
sobre salud reproductiva llevada a cabo en
el ano 2005 proporciona informacién sobre
las principales razones por las que las
mujeres en edad de tener una vida sexual
activa no desean participar en los
programas de cribado de cancer de cuello
de ttero, éstas son las siguientes: falta de
indicacién médica de la prueba (44%); falta
de informacién (35%) y la creencia de que
la prueba de cribado es innecesaria (17%)
(1). El aspecto positivo, es que teniendo en
cuenta la educacion de las adolescentes
sobre los riesgos y la salud en general se
puede mejorar el problema. Los programas
actuales de vacunacién en adolescentes
contemplan unicamente vacuna de refuerzo
en el caso del tétanos y de la difteria. Por lo
tanto, la serie de tres inyecciones que
comprende la vacunacién contra el VPH,
aunque supone una gran dificultad, es
también una oportunidad para mejorar los
servicios de vacunacién en adolescentes. La
comunidad relacionada con el VIH/SIDA
reconoce que la puesta en marcha del
programa de vacunacién contra el VPH
proporciona una plataforma para
introducir una vacuna contra el sida, pues
probablemente sea necesario vacunar a la
misma poblacién diana.

La vacuna contra el VPH atiende una
necesidad vital para la salud publica y forma
parte de las estrategias integrales de control
del cdncer de cérvix. La garantia del acceso
universal a los servicios de prevencion,
deteccion y tratamiento de esta neoplasia,
serd un factor clave para reducir el cancer de
cérvix en todo el mundo. Existen problemas
esenciales de equidad asociados a la
introducci6n de estas nuevas vacunas que
no deben dejar de estudiarse
detenidamente. Si no se realiza el esfuerzo
necesario para que la vacuna llegue a las
mujeres en situacion de pobreza, se corre el
riesgo de que la vacuna aumente las
diferencias sanitarias entre las poblaciones
en lugar de contribuir a la consecucién de
una salud sexual y reproductiva adecuaday
universal. El reto para los y las responsables
de formular politicas y de adoptar
decisiones radica en aprender de lo
ocurrido en iniciativas precedentes para la
introduccién de vacunas y garantizar que
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esta enfermedad que afecta a las mujeres,
tiene la prioridad necesaria en la agenda de
la salud publica. Es necesario un alto nivel
de sensibilizacién y la formacién de diversas
alianzas entre los sectores responsables de la
inmunizacion, el control del cdncer y la
salud reproductiva para garantizar la puesta
en marcha de las iniciativas adecuadas de
manera rapida y prevenir asf esta
enfermedad que hoy pone en cuestion la
equidad sanitaria.
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PREVENCION DEL CANCER DE CERVIX EN

EUROPA

Carga de enfermedad por

cancer de cérvix

A pesar de existir un método de deteccién
bien estructurado (con la citologia como
técnica de cribado) que reduce la incidencia
y la mortalidad por cancer de cérvix (CC)
en un 80%, esta enfermedad se considera un
problema de salud puiblica importante (1).
El cancer de cuello uterino afecta
principalmente a mujeres jovenes, la
mayoria de los casos se dan en mujeres de
entre 35y 50 afios de edad. A esta edad, las
mujeres estdn en pleno desarrollo tanto
profesional como personal. De acuerdo con
los datos obtenidos en los primeros afios del
siglo XXI, aproximadamente 65.000
mujeres de la Regién Europea de la OMS
padecen cdncer de cérvix y casi 32.000
mueren de esta enfermedad cada ano (2, 3).
Se observa un claro gradiente este-oeste en
el cancer de cérvix (véase Tabla 1).
Finlandia, Suiza, Islandia e Italia son los
paises con la tasa de mortalidad mds baja
(tasa de mortalidad ajustada por edad
(poblacién mundial) ? 2) mientras que la ex
Republica Yugoslava de Macedonia, la
Republica de Moldova, Letonia, Kazajstan,
Kirguistdn, Bosnia y Herzegovina y Bulgaria
tienen una alta mortalidad (oscila entre 7,5-
9,0 coloreado en rojo en la Figura 1). Por
ultimo la mortalidad mas alta (coloreado en
marrén) se da en Albania (9,8), Lituania
(10,0), Serbia y Montenegro (10,1) y
Rumania (13,9).

En las ultimas décadas, se ha observado
una reduccién sustancial de la incidencia
y la mortalidad en los paises nérdicos, este
hecho se debe a la puesta en marcha de
nuevos programas normalizados de
despistaje. Si a finales de los afios 1980 se
hubieran mejorado la calidad y cobertura
de los métodos de deteccién en el RU, la
tendencia al aumento en los grupos de
jovenes se hubiera podido invertir. En
Noruega, s6lo se introdujo un programa de
cribado que incluia el registro nacional de
todas las pruebas de Papanicolaou en el afio
1995. La cobertura aument6 a pesar del
reducido numero de pruebas de
Papanicolaou efectuadas y, como
consecuencia, se redujo un 20% la
incidencia del CC. En Italia, se observé que,
mediante un programa de cribado, se
podria reducir la incidencia de CC aun mds
en zonas que ya disponen de deteccién
oportunista. La deteccién oportunista
provocé también una reduccion del CC en
otros paises del oeste de Europa. No
obstante, en Irlanda, Espana y Portugal se
observa una tendencia ascendente de la

mortalidad. Este hecho se puede explicar
por la inexistencia de un programa de
cribado de alta calidad o porque la
deteccion oportunista efectuada en el
pasado era poco eficaz. El contraste tan
grande que se observa hoy en dia entre la
zona oeste y la zona este de Europa puede
incluso elevarse en un futuro préximo pues
en paises como Rumania, Bulgaria y
Lituania la tendencia es creciente. Esto
continuard a menos que se pongan en
marcha programas efectivos de prevencion
en todos estos paises.

Sistemas de deteccion en Europa

En el ano 2003, el Consejo Europeo adoptd
la recomendacién de introducir en los
estados miembros de la Uni6n Europea la
deteccion poblacional para el cdncer de
cérvix y el cancer de mama en las mujeres y
para el cdncer colorrectal en hombres y
mujeres (4). El examen citoldgico se debe
realizar por primera vez entre los 20 y 30
anosy debe repetirse cada tres o cinco anos
hasta la edad de 60-64 anos. Las mujeres
mayores de esta edad que nunca se han
realizado un examen citolégico deben
someterse a la prueba. Ademds, el Consejo
Europeo recomienda que se asegure una
alta calidad en todos los pasos realizados en
el proceso de cribado (la cita, la deteccidn, la
confirmacién del diagnéstico, el
tratamiento de las lesiones y su posterior
seguimiento). Por lo tanto, propone que los
examenes de deteccion se realicen en
centros adecuados desaconsejando la
deteccién oportunista. Se deben implantar
sistemas de vigilancia correlacionando las
bases de datos para poder comprobar su
eficacia y sus resultados. Es muy importante
el llegar a toda la poblacion. Se debe
informar a las mujeres de manera precisa
sobre las ventajas, pero también sobre las
limitaciones de los sistemas de cribado y de
los tratamientos de las lesiones
identificadas. Dentro de poco la Comisién
Europea publicaré la segunda edicién de las
Directrices Europeas sobre Control de
Calidad en el Cribado del Cancer De Cérvix
acordes con las recientes directrices y
recomendaciones de la

OMS (5,6).

Sélo existen programas normalizados de
cribado en nueve paises europeos, éstos son:
Dinamarca, Finlandia, Islandia, Noruega,
los Paises Bajos, el RU y gran parte de Italia.
Se estan introduciendo programas de
cribado en los paises del Mar Baltico y en
Hungria. En la mayoria de los otros paises,
la deteccion continta siendo oportunista,
dependiendo de la iniciativa de la mujer en

particular y de la médica o médico que la
atiende. Esta deteccién oportunista se
caracteriza a menudo por: alta cobertura en
determinados sectores poblacionales donde
las mujeres se ven sometidas a demasiadas
pruebas de deteccién; baja cobertura en
otros grupos de poblacién socio
econdémicamente menos desarrollados y
una calidad heterogénea. Se tiene poca
informacién sobre la situacién en el este de
Europa, la zona del Caucaso y las reptblicas
de Asia central pero se estima que, en
general, la cobertura y la calidad son bajas.

Nuevas tecnologias

La seguridad de que la infeccién por los
tipos de VPH de alto riesgo es condiciéon
necesaria pero no suficiente para desarrollar
CC ha impulsado la investigacién de una
serie de pruebas y vacunas contra el VPH.
Los resultados obtenidos de metaandlisis
actualizados que compararon el valor
diagndstico de las pruebas del VPH con la
citologia, muestran que existen indicios
suficientes para recomendar pruebas de
VPH a las mujeres seleccionadas con una
citologia atipica y mantener una vigilancia
tras el tratamiento de las lesiones NIC (7).
No existe acuerdo acerca de la prueba de
cribado de primera eleccion. Esta claro que
las pruebas del VPH validadas son mds
sensibles y mds reproducibles que la
citologia cervical, pero también son menos
especificas. Sila prueba del VPH da un
resultado negativo, en este caso, los
intervalos de tiempo entre cada prueba
pueden ser mayores. Pero para que estas
ventajas tedricas se puedan aplicar, es
necesario un marco de referencia bien
establecido con protocolos de gestién
adecuados y con asesoramiento para las
mujeres con la prueba del VPH positiva. En
EEUU estd aprobado, como método de
cribado en mujeres mayores de 30 anos de
edad, la combinacion de la citologia y la
prueba del VPH con el ensayo de captura
hibrida 2. Sin embargo, en Europa, la
citologia sigue siendo el método de cribado
estandar. Se va a revisar la politica de
métodos de cribado de la Unién Europea
basada en los resultados de ensayos
poblacionales aleatorios que se realizan
actualmente. Se esperan estos resultados
para el ano 2007 o 2008.

La citologia en medio liquido (CML)
reduce la proporcién de muestras no proce-
sables y facilita la observacién microscépica
por lo que disminuye el tiempo de interpre-
tacion si se compara con la prueba de
Papanicolaou tradicional. También permite
analisis moleculares de diagndstico inme-
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Tabla 1. Mortalidad por cancer de cérvix en 49 paises de la Regién Europea de la OMS:nimero
de defunciones, tasa de mortalidad ajustada por edad a la poblaciéon mundial (TMAEM, por
100.000 mujeres).Las estimaciones derivan de un estudio reciente sobre el cancer de cérvix en
los estados miembros de la Comunidad Econédmica Europea en el afio 2004 (3) y de GLOBOCAN
2002 (2) para los otros paises. Las cifras se ajustan a la mortalidad causada tnicamente por el
cancer uterino.

Defunciones |TMAEM (por 100.000 Defunciones | TMAEM (por 100.000
mujeres) mujeres)

diato (por ejemplo la prueba del VPH si hay
células atipicas o de resultado incierto). No
obstante, la CML es mds cara y no resulta ni
mds sensible ni mds especifica para la iden-
tificacién de lesiones precancerosas de alto
grado histolégicamente confirmado.

acunacion frente a stados miembros de la Unién Europea (estimaciones para el aio
V frenteal VPH Estad bros de la Unién E a0 2004)
. Austria 253 33 Anterior a enero del afio 2007
Mientras tanto, los ensayos han demostrado Bélgica 367 38 Letonia 166 7.9
que las vacunas elaboradas con particulas _Chipre_ 25 56 Lituania 283 100
similares a la proteina L1 del virus (PSV) Mgl Qi & it Lk @rilauliss 2 i
1_3 ., Dinamarca 178 39 Malta 9 27
son seguras e inducen la produccién de Etonn 83 6,9 Paises Bajos 305 23
anticuerpos especificos de cada tipo. Su Finlandia 61 1,1 Polonia 2216 74
accion se prolonga durante al menos cinco hrancil 502 5.0 el =5 e
fos. L f lent Alemania 2582 34 Eslovaquia 225 58
QIO avacuna © rec? il ?Xce il ‘? Grecia 210 2,1 Eslovenia 70 4,0
proteccion frente a la infeccién persistente Hungria 555 72 Espana 775 23
por los tipos del VPH correspondientes y Irlanda 75 3,0 Suecia 248 27
frente a lesiones precancerosas causadas por gl 0y 20 il 0 2
h A A Tres estados miembros de la Comunidad Econdmica Europea (estimaciones para el ano 2004)
estos mismos tipos de VPH en mujeres [Endia 4 [ 20
jovenes que no estén infectadas por los tipos _Noruega 107 [ 31 [ Suiza [ 105 16
de VPH presentes en la vacuna. Otros 21 paises de la Regién Europea de la OMS Europea (estimaciones para el ano 2002)
. . Albania 146 98
La vacuna no protege atnte infecciones ya Armenia 130 56 Viacedonia % 7%
establecidas, por esta razén, debe Azerbaiyén 113 28 Repuiblica de Moldova | 220 78
administrarse preferiblemente antes del Belards 436 52 Rumania 2.094 130
inicio de la actividad sexual, por eiemplo a Bosnia Herzegovina | 227 8,0 Federacion de Rusia 7.784 6,5
ifias d _ (,ip d Jd Lp Bulgaria 506 8,0 Serbiay Montenegro | 815 10,1
nlpas' eentre 11y 13 anosde e. SEbioN Croacia 209 50 Tayikistan 70 35
criterios de los programas de cribado no Georgia 225 59 Turquia 726 24
deben modificarse para mujeres que tienen |K5fae| 82 23 lTJurkmenistén 9 5.2
. . azajstan 729 79 crania 2.578 64
actualmente mas de 25 afios de edad. Dado Kirquistan = 79 Usbokicein B 39

que la vacuna no es efectiva frente a todos
los tipos oncogénicos del VPH, se debe
continuar con cribado poblacional aunque
pueda iniciarse mds tarde y realizarse de
manera menos frecuente.

Actualmente, las agencias nacionales de
regulacion estdn definiendo las
recomendaciones para el uso de la vacuna y
su financiamiento. Se deben poner en
marcha sistemas de seguimiento activo para
comprobar la eficacia, seguridad y
frecuencia de sustitucion del tipo de VPH
de la vacuna a largo plazo. Dentro de unos
10 0 20 afios, se deberdn definir diferentes
criterios de vacunacién de grupos basados
en los nuevos datos obtenidos de estudios
de fase IV (ensayos y vigilancia) que
analizardn los costes y beneficios de la
combinacién de vacuna y cribado.

Conclusion

El mayor nivel de proteccién frente al
cancer de cérvix se alcanzard si se logra
implantar un programa de deteccién bien
estructurado basado en una politica
satisfactoria, fundada en hechos probados y
econdémicamente asequibles. Se debe
descartar la deteccion oportunista por su
ineficiencia. Se debe maximizar la cobertura
poblacional y la calidad asi como realizar
una vigilancia activa de las mismas.

Unicamente se introducirdn las nuevas
tecnologias una vez probada su eficacia y su
rentabilidad. La vacuna contra el VPH
ofrece nuevas posibilidades en la
prevencién primaria, pero sigue siendo
necesario la deteccion en las dos décadas
siguientes.

Directrices de la OMS y la Unién Europea
pueden ayudar a las personas responsables
de la salud publica nacional y regional en la
definicién de normas de actuacién y de
politicas racionales para la prevencién del
cancer de cérvix. Deberian prestar una
particular atencién a la alta carga de
enfermedad del CC en Europa del Este.
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INCLUSION DE LA VACUNA CONTRA EL VIRUS
DEL PAPILOMA HUMANO EN LOS

PROGRAMAS DE VACUNACION

12

El virus del papiloma huma-
no causa la infeccion de
transmision sexual mas
comun, estando presente en
un 35% de jovenes. La infec-
cion por los genotipos de
alto riesgo del VPH evolucio-
naen 10 o 20 afos hacia can-
ceres anogenitales en una
de cada 100 personas afec-
tadas.Es la causa de mortali-
dad por cancer, conocida en
mujeres, mas frecuente con
270.000 defunciones anua-
les debidas sdlo al cancer de

cérvix.

Desde el punto de vista del valor comercial y
del impacto en la salud publica, los hechos
son: 1. Se autorizaran, a finales del afio
2007, dos vacunas contra los tipos 16 y 18
del VPH, llamados de alto riesgo, fabricadas
con particulas similares a virus, que no pre-
sentan ADN, y que estdn formadas por una
proteina estructural virica denominada L1.
2. La mayoria de las neoplasias causadas por
el VPH de alto riesgo se pueden prevenir
con la vacunacién. 3. Posiblemente se
podrén erradicar, en breve, los tipos del
VPH denominados de alto riesgo gracias a
la vacunacion sistemética de jovenes adoles-
centes. ;Como poner en marcha la vacuna-
cién profildctica de jévenes adolescentes,
util tanto contra el cdncer como contra la
infeccion de transmision sexual (ITS) més
frecuente?. Esta es la pregunta del afio en los
sistemas de salud publica. Para garantizar
que se alcanzan beneficios para la salud de
las jévenes, los programas nacionales de
vacunacién deberan administrar las vacu-
nas contra el VPH a las adolescentes de
manera gratuita.

La infeccién por los tipos de VPH onco-
génicos (16, 18,31y 45), asi como otros
tipos de VPH de alto riesgo (33, 35, 52, 58,
66), son factores causantes del cdncer de
cérvix y muchos otros cdnceres anogenitales
que aparecen mds de diez anios después de la
exposicion al virus. En sociedades préospe-
ras, debido a un aumento del comporta-

miento sexual de riesgo desde los afios 70,
ha aumentado en un 35% la prevalencia de
la infeccién por VPH de alto riesgo en
mujeres menores de 25 afios (1). No existen
datos en paises en desarrollo, pero se obser-
va que la tendencia va probablemente en la
misma direccién. Son frecuentes a la edad
de 30 anos o mds, las co-infecciones de tipos
de VPH de alto riesgo (2) y las co-infeccio-
nes de un tipo de VPH de alto riesgo y
Chlamydia trachomatis (Lehtinen y col.
inédito). Probablemente, facilite el inicio de
la carcinogénesis, la infeccién persistente
por VPH de alto riesgo. Ensayos de fase I
con vacunas fabricadas con particulas simi-
lares a virus (PSV), han mostrado una efica-
cia superior al 95% en la prevencién de nue-
vas infecciones, de las persistentes y de
lesiones precancerosas causadas por los
tipos de VPH presentes en la vacuna, duran-
te cinco anos. (3,4)Sin embargo, puesto que
los siguientes pasos de la carcinogénesis
estan fuera del alcance de los anticuerpos
inducidos por las PSV; estas vacunas profi-
lacticas deben administrarse antes del inicio
de la actividad sexual.

Las vacuna tetravalente (PVH6/11/16/18,
Merck & Co. Inc) y la bivalente (VPH16/18,
GlaxoSmithKline Biologicals) (ya
autorizadas o que se autorizardn
préximamente), se administran por via
intramuscular (como la primera vacuna
elaborada por ingenieria genética contra el
céancer, la vacuna contra la hepatitis B), en
tres dosis, durante un periodo de seis meses.
Los andlisis provisionales de ensayos
multinacionales de fase Il han mostrado o
se espera que muestren una alta eficacia de
la vacuna contra las manifestaciones
clinicas de la infeccién persistente por VPH
16/18, por ejemplo la neoplasia
intraepitelial cervical (NIC2+). No
obstante, las lesiones NIC2 tienen una alta
probabilidad de regresion y es, desde el
punto de vista ético, imposible sacar
conclusiones de los datos del ensayo de fase
III que se estd realizando. De manera que no
es posible saber si la vacuna tiene la misma
eficacia contra las infecciones por los tipos
16/18 del VPH y las NIC2 que han
evolucionado hasta el cdncer que contra las
infecciones por los tipos 16/18 del VPH y las
NIC2 que han remitido.

En este contexto, 6.600 mujeres de entre
16y 17 anos de edad (que suponen el 20%
de las mujeres de entre 15y 25 afios de edad
y la gran mayoria de las mujeres menores de
18 anos de edad) participan en un estudio
poblacional que se estd realizando en
Finlandia. Estas mujeres, recibieron aleato-
riamente, en ensayos de fase III, la vacuna
tetravalente contra el VPH, la bivalente o un
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placebo. (1) Para valorar de manera com-
pletala eficacia de las vacunas directa, indi-
rectay alargo plazo, también se han inscrito
17.000 mujeres de entre 18 y 19 afios que no
se han vacunado.

Un porcentaje de las mujeres a las que se
administré placebo y las que no se han
vacunado, recibiran al finalizar el estudio, la
vacuna autorizada contra el VPH de manera
gratuita o comprardn la vacuna en un
futuro, pero todas podran estar localizadas a
través de la Agencia Nacional Finlandesa
para los Medicamentos. Sin embargo, no se
espera administrar a la mayoria de las
mujeres del grupo control la vacuna contra
el VPH, sino que asistan a los programas de
cribado del cancer de cérvix. Ademas, para
la mayoria de estas mujeres a las que se
vacuna de forma oportunista, la vacuna se
administra demasiado tarde. Por ejemplo,
después de ser infectadas por el VPH de alto
riesgo. Por lo tanto, el seguimiento pasivo
de estas 23.600 mujeres por el Registro del
Cancer Finlandés, aportard la verdadera
eficacia de la vacuna de PSV contra los tipos
16/18 del VPH para el carcinoma cervical
localizado (carcinoma in situ, CIS) en el afio
2015.

Ya se sabe que la vacuna contra el VPH
protegera a las mujeres que no han sido atn
infectadas por el VPH, pero ademds
ofrecerdn un beneficio indirecto a aquellas
mujeres no vacunadas, pues reducirdn el
riesgo de transmisién y la posibilidad de
estar expuestas a la infeccién. Este efecto de
inmunidad de grupo, significa que la
cobertura de la vacuna que en un principio
era del 90% resulta ser mayor del 90% lo
que puede conducir a la posibilidad de
erradicacion en un corto periodo de tiempo
(Figura 1). Incluso con una cobertura que
no supere el 50%, la contribucién de la
inmunidad de grupo es importante. No
obstante, es dificil conseguir la erradicacion
completa de una ITS debido a la
heterogeneidad de los comportamientos
sexuales. Esto sugiere la posible utilidad de
programas de control dirigidos y ademads
aumenta la importancia de la funcién de la
vacunacién de repesca (5).

Recientemente se ha descrito una reac-
cién cruzada entre los tipos 16/31 y 18/45
(3). Con estos datos, se calcula que el indice
de prevencién del cancer de cérvix gracias a
la vacuna contra el VPH 16/18 es, en los pai-
ses desarrollados, del 80-85% y del 70-75%
en los paises en desarrollo. Estos tltimos se
verdn especialmente beneficiados por la
inclusién en las vacunas de otros de los
tipos de alto riesgo del VPH (33,52,58 y
66). También podria ser importante evitar
la sustitucién de los VPH de alto riesgo. Es



decir, la aparicién de nuevos tipos de VPH
de alto riesgo, en los nichos ecoldgicos crea-
dos por la vacunacion, que no estén presen-
tes en la vacuna. En este contexto, es impor-
tante tener en cuenta que probablemente, la
feroz competicién entre los dos productores
delavacuna (Merck & Inc. y GSK biologi-
cals) garantizard, la introduccion en el mer-
cado, de una serie de vacunas multivalentes
contra el VPH en los préximos afos.

También es importante, para la eficacia
de la vacunacién frente a los VPH de alto
riesgo, conocer la duracién de la proteccién
contra el cancer de cérvix en las adolescen-
tes tanto en los paises desarrollados como
en los que estdn en vias de desarrollo, espe-
cialmente para las mujeres que, mds adelan-
te, puedan sufrir nuevas infecciones. En el
escenario mds pesimista, la duracién de la
inmunidad de cinco afios reduciria poco o
nada la incidencia de cdncer de cérvix debi-
da ala vacunacion. Por otro lado, si se
asume una protecciéon de 10 a 30 afios gra-
cias al tratamiento combinado de vacuna-
ci6én contra el VPH 16/18 ala edad de 12
anosy examenes de deteccién de por vida,
se reduciria de manera rentable la inciden-
cia de cdncer de cérvix si se compara con el
cribado tradicional.

Por tltimo, incluso las sociedades ricas
ofrecen pocos servicios sanitarios reconoci-
dos por las adolescentes como ttiles para su
salud personal y su calidad de vida. En este
contexto, la técnicas de deteccion para
Chlamydia trachomatis (infeccién que apa-
rece en el 30% de las personas afectadas por
céncer segiin un reciente metandlisis)
(Lehtinen y col., inédito) en adultas j6venes
podria tener un efecto sinérgico con la
inmunidad de grupo inducida por los pro-
gramas de vacunacion frente al VPH. El
objetivo final consiste en erradicar las infec-
ciones por los VPH de alto riesgo, en la
nueva generacion, antes de que comience su
actividad sexual. Para ello, es necesario
determinar la eficacia, la eficacia de la vacu-
na en nifas y nifios y la tolerancia en la
poblacién de las vacunas (por ejemplo, las
sustituciones de tipos del virus). Un ensayo
comunitario aleatorio que se estd realizando
en Finlandia aportara estos datos. Al intro-
ducir el primer modelo de vacuna para las
ITS se identificardn una variedad de medi-
das frente a las ITS en los adolescentes].
Légicamente, la edad adecuada para
comenzar la vacunacién frente al VPH varia
segtin los paises. Ademads, una de las dificul-
tades radicard en asegurar un compromiso
por parte de las diferentes personas intere-
sadas directas para promover una educa-
ci6n para la salud sexual en adolescentes y
jovenes.

Incidencia en el tiempo en poblacién de 15-19 afios para todos
los escenarios de vacunacion

ninguna
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Figura 1. Modelo de reduccion de personas infectadas por el tipo 16 del VPH tras la
vacunacion de adolescentes de 13 a 15 aiios en Finlandia con distintas coberturas de
lavacuna frente al VPH16.
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Aun cuando las estadisticas del cdncer de
cérvix son deplorables, quizas la mayor
tragedia, sea, que actualmente se conoce la
forma de prevenirlo y, sin embargo, sigue
siendo una causa importante de
enfermedad y muertes en Europay en el
mundo. Se ha comprobado que con un
programa de cribado eficaz se pueden
prevenir hasta el 80% de los cdnceres de
cérvix (3). Los beneficios de estos

El cancer de cérvix es el segundo can-
cer mas frecuente en el mundo des-
pués del cancer de mama. Alrededor
de 500.000 mujeres lo padeceny
250.000 mueren por su causa cada
ano.La mayoria de estos casos se dan
en paises donde no existe el cribado o
éste no es eficaz (1).En toda Europa,
alrededor de 50.000 mujeres padecen
cancer de cuello de utero y casi 25.000
mueren por esta causa cada ano (2).
Sin embargo, estas estadisticas no
muestran la dramatica diferencia que
existe en Europa,donde la tasa de can-
cer de cérvix es mucho mayor en gru-
pos socio economicos bajos.La faltade
informacion y la urgencia de otras
necesidades provocan en estos grupos
escasa asistencia alos programas de
cribado.En ciertos paises del este de
Europa la eficacia de los programas de
deteccion es muy baja.

programas se han
demostrado claramente
en Finlandia, el RU y otros
paises o regiones donde se
han implantado. Por lo
tanto, se podrian obtener
los mismos resultados en
otros paises si las personas
responsables en la materia
decidieran ponerlo en
préctica. Ademis, si se
introducen de forma
adecuada en los
programas de prevencion,
las nuevas técnicas como
laprueba del VPH yla
vacuna frente a este virus
ofrecen la posibilidad de
un mayor impacto en las
tasas de cdncer de cérvix.
Asi pues, la batalla
principal contra el cdncer
de cérvix ha pasado del
dmbito de la investigacién
al de la politica donde se
debe instar, a las personas
responsables de la
asignacién de fondos a los
programas de salud
publicay a quienes
deciden ponerlos en
marcha, a que prioricen
los programas de
prevencion del cancer de
cérvix.

Gracias a estos cambios
la Asociacién Europea
contra el Cancer de Cuello
Uterino (ECCA) se
consolidé en el afo 2002,
con el objetivo de
informar a los grupos
implicados sobre el cancer
de cérvix y las razones por

las cuales se puede prevenir. Se consideran
grupos implicados:

+  Mujeres en general que deben entender
los beneficios de los programas de
prevencion para garantizar su acceso a
los servicios disponibles,

+ Profesionales de la salud responsables de
ofrecer consejos precisos a sus pacientes
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y promover los cambios necesarios en
los sistemas sanitarios donde trabajan,

El personal técnico de salud publica que
debe entender la importancia de los
programas de educacién y de prevencién
del cdncer de cérvix para que éstos tengan
la prioridad necesaria en la definicién de
las politicas sanitarias.

Elinicio de las actividades de la ECCA se
centra en programas de educacién sobre el
cancer de cérvix coordinados a nivel
europeo a través de una red que engloba
actualmente a mas de 60 asociaciones
meédicas, departamentos universitarios y
grupos de pacientes en Europa. Juntas, estas
organizaciones aportan importantes
conocimientos especializados en todos los
aspectos del cdncer de cérvix y estin todas
involucradas en la documentacion y en los
programas elaborados por la ECCA.
Posteriormente, estas organizaciones se
encargan de que la documentacién se
adapte a los requisitos de cada pais y de
traducirla al idioma local. De esta manera,
la ECCA puede desarrollar documentacién
de consenso general, realizando una
revisién cientifica externa por personas
destacadas, expertas europeas sobre cdncer
de cérvix, para posteriormente traducirla y
adaptarla a las demandas locales. Este
proceso asegura que el contenido concreto
de los informes resulte coherente con cada
pais y por lo tanto, minimiza la
probabilidad de divulgacién de mensajes
conflictivos o incongruentes que puedan
danar el proceso educacional.

El material educativo incluye:

» Tres folletos introductorios sobre. 1)
cribado del cdncer de cérvix; 2) el virus
del papiloma humano (VPH) y el cdncer
de cérvix; y 3) el seguimiento tras
pruebas de Papanicolaou anémalas.
Estos folletos se han disefiado para una
fécil lectura (menos de cinco minutos)
por lo que, aunque presentan
unicamente conceptos basicos,
proporciona diversas fuentes de
informacién para las personas més
interesadas.

+  Dos cuadernillos que constituyen
una de las fuentes de informaciéon
adicional con un texto mds completo
sobre: 1) prevencion del cancer de cérvix
con informacién sobre la
responsabilidad del VPH en el desarrollo
de la enfermedad, la prueba del VPH y la
vacuna contra el VPH; y 2) el
seguimiento tras pruebas de
Papanicolaou anémalas con
informacién sobre los diversos estadios
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diferentes tratamientos posibles.
Una pagina web que ofrece informacién
exhaustiva desde lo mds basico hasta lo
mds avanzado para que quienes lo leen
encuentren lo que buscan.

La ECCA utiliza diversos métodos para
divulgar esta documentacién. Para el
publico general la técnica principal es
trabajar con las asociaciones contra el
céancer, las asociaciones médicas y otras
organizaciones, a menudo junto con
promotores locales, para hacer llegar la
documentacién alos y las profesionales
sanitarias. Este proceso es importante
también para educar al personal sanitario
puesto que tienen disponible esta
informacién a través de la pagina web.
Asimismo, toda la documentacion creada
por la ECCA esta disponible para descarga y
uso de forma gratuita para fines no
comerciales. Actualmente, los folletos estan
disponibles en diez idiomas, los
cuadernillos en cuatro y la pdgina web en
cinco y se estdn preparando versiones de
todo el material en otros idiomas.

Para la comunicacién con la clase politica
y el personal técnico de salud publica, es
importante recordar que la ECCA es una
organizacion europea, por lo tanto, se
centra légicamente en desarrollo de
politicas europeas. En Bruselas, la ECCA
trabaja estrechamente con el grupo de
interés de parlamentarios y parlamentarias
europeas contra el cincer de cuello de titero
(CCIG) actuando como secretaria del
grupo, creado el 31 de mayo del ano 2006y
actualmente consta de 36 miembros del
Parlamento Europeo. Junto con el CCIG, el
primer proyecto emprendido fue la
preparacion de una serie de ocho folletos
explicativos sobre la prevencion del cancer
de cérvix en Europa distribuidos cada mes
entre los miembros del Parlamento
Europeo. Estos folletos estan disponibles
actualmente en la pagina web delaECCA 'y
estan traducidos por miembros de la ECCA
para su distribucion a politicos y politicas y
funcionariado de la salud en su propio pais.

Para extender la informacion a las
personas interesadas, la ECCA acaba de
crear la semana europea de prevencion del
céancer de cuello uterino (ECCPW) que se
celebrara cada ano durante la tercera
semana de enero (la semana del 21 al 28 de

enero del ano 2007). El objetivo principal de

este evento es llamar la atencién de los
medios de comunicacion y, de esta manera,
facilitar la divulgacién de los mensajes
claves de prevencién entre las mujeres
europeas. El grupo de interés del

cuello de ttero inagurard la ECCPW junto
con un evento en el Parlamento Europeo
que se celebrard el 23 de enero y en el que
estardn implicados miembros del
Parlamento, funcionarios y funcionarias de
la Comisién Europea y representantes de
asociaciones contra el cancer, asociaciones
meédicas, grupos de pacientes, etc. Ademis,
la ECCA celebrard en Bruselas el taller
«trabajar juntos para DETENER el cdncer
de cérvix» y miembros de la ECCA
organizardn diversos actos nacionales en
toda Europa.

La ECCA estd muy interesada en trabajar
con cualquier organizacién o persona
particular implicada en la prevencién del
cancer de cérvix en Europa. Si desea mas
informacién sobre la ECCA o participar en
nuestros programas, dirijase a la pdgina web
o contacte con el o las autoras nombradas
mds adelante.
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EFICACIA DEL PROGRAMA DE CRIBADO DEL CANCER

VACUNAS CONTRA ELVPH EN ISLANDIA

16

El cancer de cérvix ha estado
siempre relacionado con el
estilode viday el comporta-
miento sexual.Los factores
deriesgo mas frecuentes
son la multiparidad, la edad
deinicio delaactividad
sexual, el uso de anticoncep-
tivos orales, el tabaquismoy
las infecciones de transmi-
sién sexual.Sin embargo, la
incidencia ajustadaala
poblacion mundial varia
segun el pais en funcion de
la eficacia de las técnicas de
cribado mediante citologia
de cada pais.

Cribado mediante citologia

La eficacia de los métodos de cribado del
céancer de cérvix se determina de acuerdo
con la tendencia en el tiempo de las tasas
incidencia y mortalidad en paises con pro-
gramas de cribado consolidados. Los paises
noérdicos, excepto Noruega, iniciaron el pro-
grama de cribado alrededor de los anos
1962-1964 (1). En Islandia se puso en mar-
cha el programa més ambicioso donde el
grupo diana eran mujeres de entre 20 y 69
anos de edad y los intervalos entre exdme-
nes eran de 2 a 3 anos. Por el contrario,
Finlandia fue el pais con el grupo diana
menos amplio y los mayores intervalos
entre exdmenes (véase tabla 1). A pesar de
estas diferencias la reduccién de la tasa de
mortalidad en los afios 2000-2004 fue simi-
lar en ambos paises, alrededor del 82-83%,
lo que indica que las mujeres islandesas han
sido sometidas a exdmenes demasiado fre-
cuentes y estdn sobretratadas (2).

El caso deIslandia

Tras el inicio del programa de deteccién en
Islandia en el afio 1964, tanto los indices de
incidencia como de mortalidad disminuye-
ron considerablemente. Sin embargo, la
incidencia aumenté temporalmente y la
tasa de mortalidad se estabiliz6 entre los
afios 1981y 1985, principalmente entre las

Tabla1. Programa de cribado del cancer de cérvix en los paises nérdicos en los afios 2000-2004

Reduccion de la tasa de mortalidad ajustada a la poblacién mundial

(1) Suecia:edades de 20 a 60 afios con tres afios entre cada examen en los aflos 1985y 1997.
(2) Desde el afio 1998 cinco afnos entre cada examen en el grupo de 51 a 60 afos de edad.

(3) Dinamarca:grupo de entre 60y 75 afos de edad, examen cada cinco afnos;4) tasas de incidencia y de mortalidad entre los afios 1997 y 2001.
(5) Sueciay Noruega:tasa de mortalidad entre los afios 2000 y 2003.
(6) tasas deincidenciay mortalidad basadas en los datos obtenidos de los registros del cdncer de los paises nérdicos.
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mujeres mds jovenes. Una nueva evaluacién
del programa de cribado (3) confirmé una
lenta pero regular tendencia al aumento de
la tasa de incidencia en el grupo etario diana
(25-69) junto con un aumento de enferme-
dad preinvasiva de grado moderado a alto
(citologia: lesién escamosa intraepitelial de
alto grado; histologia: NIC 2-3/AIS). Se
revisé el programa de cribado y se puso en
marcha un sistema de citas informdtico, se
fijaron los intervalos de las pruebas en dos o
tres afios y se intensificé el seguimiento de
las mujeres con resultados anémalos.

Otra nueva evaluacion realizada en el afio
1987 confirmé que la prevalencia de la
enfermedad preinvasiva continu6 en
aumento inicidndose a los 20 afios de edad.
Debido a esto, en el afio 1988 se decidié dis-
minuir el limite minimo de edad para reali-
zar un examen de cribado a los 20 afios (4).
La tltima evaluacién del programa se reali-
z6 en el ano 2005 (5, 6) y mostré que la tasa
de enfermedad preinvasiva de grado mode-
rado y alto sigui6 en aumento hasta el ano
1998, pero luego se estabilizé. El anélisis de
laincidencia acumulada de las lesiones a un
nivel de riesgo fijo mostré que el nimero de
visitas previas con resultados normales no
llevé ala decision de prolongar los interva-
los de deteccién hasta después de los 35
afos, lo que apoya la idea de fijar los inter-
valos de deteccion en dos o tres anos antes
delos 35 afios de edad.




DE CERVIXY CONSECUENCIAS DE LAS

Kristjan
Sigurdsson

La incidencia especifica por edad de la
enfermedad invasiva, en mujeres menores
de 35 anos, fue considerablemente mayor
después del afio 1980, pero se redujo de
manera importante tras los 40 afios de edad.
El aumento de la incidencia en mujeres
menores de 35 se produjo por el aumento
de los carcinomas de células escamosas y de
los adenocarcinomas diagnosticados pre-
cozmente, mientras que la tasa de enferme-
dad més avanzada (estadio ITA+) disminu-
y6 considerablemente en todos los grupos
de edad.

En las edades de entre 20 y 34 afios, la
incidencia de enfermedad microinvasiva
(estadio IA) aumenté a una tasa
considerablemente mayor que la de estadio
IB. La incidencia acumulada del estadio IA
ya habia empezado a aumentar en los tres
afos posteriores a la iltima prueba con
resultado normal. Los resultados se pueden
interpretar como un éxito en la reforma del
programa, puesto que el diagnéstico de la
enfermedad microinvasiva permite tratar a
estas mujeres jovenes sin que afecte a su
fertilidad.

Las conclusiones extraidas de la
experiencia en Islandia son que el programa
de cribado deberia iniciarse a los 20 afos o
poco después (la recomendacion del CIIC
(7) es que comience a los 25 afios), con un
intervalo de tres anos entre cada prueba,
aunque estos intervalos se pueden alargar
hasta cinco anos a la edad de 40 afos y ya no
son necesarios a la edad de 65 anos silas
mujeres han sido controladas de manera
adecuada.

Mujeres mas jévenes

Las recomendaciones en Islandia se apoyan
en sus datos. En Finlandia la incidencia
especifica por edad en mujeres menores de
50 afios aumento6 a partir del ano 1995. Este
hecho se relacioné con los cambios en el
estilo de vida y el comportamiento sexual.
También se observé un aumento de las
infecciones por VPH (8). En algunas zonas
del RU se observé un aumento de la inci-
dencia especifica por edad de casi cuatro
veces mds en mujeres de entre 25y 29 afios
de edad a partir del afio 1970. A continua-
cién se observé un aumento de la tasa de
mortalidad del 40% en este grupo de edad
entre el afio 1977 y el 1988 (9). En el grupo
de edades de entre 20 y 24 aios aumentd la
tasa de enfermedad preinvasiva con histolo-
gia de alto grado a mas del 60% desde el afio
1993 al 2000. Al mismo tiempo el indice de
mujeres con relaciones sexuales antes de los
16 anos aumento del 1% al 24%, el indice de
mujeres que estuvieron con més de cuatro

parejas aumentd del 11% al 26% y la fre-
cuencia de gonorrea, clamidia y sifilis
aument6 mds del doble.

EIVPH

El VPH se transmite por via sexual y es el
principal factor causante del cdncer de cér-
vix (10). EL VPH es causa necesaria pero no
suficiente para desarrollar la enfermedad.
Para ello es necesaria la existencia de algu-
nos cofactores como otras infecciones de
transmisién sexual, ser fumadora, los anti-
conceptivos orales, etc. Existen mds de 200
tipos, subtipos y variantes del VPH y alrede-
dor de 40 se clasifican como anogenitales.
De estos 40, unos 15 o 18 se consideran
oncogénicos entre ellos los mas comunes
son el 16 y el 18 que se encuentran en apro-
ximadamente el 70% de los casos de cancer
de cérvix (11). Parece que los tipos oncogé-
nicos acttian de manera independiente y
estadisticamente conllevan un riesgo simi-
lar de desarrollar cancer de cérvix (12). No
obstante, aun no se tiene clara la evolucién
natural de los distintos tipos de VPH y los
factores determinantes de la respuesta
inmunitaria.

Vacunas contra el VPH

Se han realizado estudios en el RU utilizan-
do la prueba de la captura hibrida 2 que han
confirmado una prevalencia del 33% en
edades de entre 20 y 29 afnos (9). Estos valo-
res son incluso mayores con los analisis de
PCR. La prevalencia disminuye con la edad
y se estabiliza entre los 30-35 afios de edad.
Se ha observado que las particulas L1 no
oncogénicas de la cdpside del VPH se unen
entre si formando particulas similares a
virus (PSV) en sistemas de cultivos de leva-
duray baculovirus. Los ensayos con PSV
han mostrado que éstas activan la produc-
cién de anticuerpos capaces de neutralizar
al virus. Existen dos vacunas aun no autori-
zadas, una creada por Merck (Gardasil™)
formada por PSV del VPH 16/18 y 6/11y
otra creada por Glaxo Smith Kline
(Cervarex™) formada por PSV del VPH
16/18.

Estudios de fase I-lll

Los estudios de fase I y IT confirman que
estas vacunas son bien toleradas, inducen
una buena respuesta inmunolégica y ofre-
cen una alta proteccién frente a las infeccio-
nes persistentes por el VPH (13). Aunque se
ha notificado le presencia de una pequena
reaccién cruzada entre algunos tipos de
VPH, datos recientes procedentes de los
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ensayos realizados por GSK indican una
posible reaccién cruzada entre los VPH
16/31 ylos VPH 18/45, pero esto ain no
estd confirmado.

Los estudios de fase Il atin se estdn reali-
zando, pero un andlisis provisional del ensa-
yo de fase Il realizado por Merck (Future
I1, con 12.167 mujeres participantes de eda-
des comprendidas entre 15y 26 afos, entre
ellas 710 islandesas) confirm¢ una eficacia
del 100% para prevenir el VPH 16/18 cau-
sante de las NIC 2-3/AIS en los resultados
obtenidos en mujeres no infectadas por este
virus al entrar en el estudio. La FDA ha
autorizado la vacuna elaborada por los
laboratorios Merck (Gardasil™?) para las
mujeres con edades comprendidas entre los
9y 26 anos, el proceso de comercializaciéon
se inicié inmediatamente después de su
autorizacién.

Cuestiones sin resolver

Edad de vacunacién: las vacunas no tienen
efecto si la paciente ya ha sido infectada por
el virus. Por lo tanto, el grupo diana en los
programas de vacunacién de la sanidad
publica deberia ser nifas que aun no han
iniciado su actividad sexual. No obstante, la
edad 6ptima adn no se tiene clara.

Duracion del efecto de la vacuna: todavia
no ha quedado claro si es necesaria y cuan-
do serfa necesaria una dosis de refuerzo.

Vacunacién de ninos jévenes: la inclusion
de nifios jovenes en los programas de vacu-
nacién depende del impacto de la enferme-
dad causada por este virus en los hombres y
de su eficiencia.

Se estima que las vacunas frente a multi-
ples tipos de VPH como los VPH 16, 18, 31,
33, 45,52, 58 reducen aun mas la incidencia
del cancer del 70% al 87% (11). Aun no esta
claro si el anadir més tipos a las vacunas
actuales, mejoraria la rentabilidad.

Inclusién en los programas de
cribado ya existentes

Los estudios de coste-eficacia (C-E) de las
vacunas contra el VPH se realizan mediante
programas de ordenador con modelos de
simulacién matemadtica que tienen en cuen-
ta varios factores como edad de vacunacion,
coste de vacunacion, duracion del efecto de
vacunacion, historia natural de la carcino-
génesis cervical, etc. Todos estos modelos
son muy sensibles al cambio de estas varia-
bles. Las conclusiones del estudio tienen en
cuenta que los programas de deteccién
actuales pueden reducir en un 85% el riesgo
de céncer de cérvix durante la vida y que un
cociente coste-eficacia menor de 56.000 € se
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considera un valor correcto para los recur-
sos de EEUU.

Algunos estudios apuntan a que la estra-
tegia mds eficaz serfa la vacunacién a los 12
anos de edad junto con un control citoldgi-
co, cada 2-3 anos, desde los 24-25 afnos de
edad. Se calcul6 que esta estrategia reduciria
el riesgo de céncer en un 83-94% con un
aumento del cociente coste-eficacia de
<45.000 € por afio de vida ganado ajustado
por calidad. No se consider¢ coste-eficaz la
inclusién de varones jévenes (14,15).

Consecuencias de las técnicas de
cribado actuales

Sin duda, las vacunas contra los VPH 16/18
serfan una gran ventaja para aquellos paises
que no dispongan de la posibilidad de reali-
zar un programa de cribado citoldgico efi-
caz. Sin embargo, los costes de la vacuna-
cién pueden ser un problema, especialmen-
te en los paises en desarrollo. No obstante,
las autoridades sanitarias de los paises con
programas de deteccién sistemdtica bien
organizados o que estén planificando estos
programas, deberian evaluar detenidamen-
te larepercusion futura de los programas de
cribado unidos a las vacunas VPH 16/18.

Las vacunas reducirdn la prevalencia de la
enfermedad y, por lo tanto, el valor predicti-
vo positivo del cribado. La reduccién de la
prevalencia de frotis anormales llevard a
una disminucién de la vigilancia por criba-
do citolégico, por lo tanto se estimula asi la
incorporacién de técnicas de cribado mds
onerosas. Esto puede reducir el cociente
coste-efectividad de la estrategia combinada
y presionar a las y los responsables de la
toma de decisiones a variar los limites de
edad y prolongar los intervalos de tiempo
entre cada prueba de cribado para equili-
brar el aumento de costes.

Estas consecuencias, junto con la posible
reduccién de la atencion sanitaria a mujeres
vacunadas (falsa seguridad), pueden dar
como resultado un aumento de la tasa de
enfermedad invasiva entre las mujeres mds
jévenes. No obstante, puede que estos ries-
gos se vean contrarrestados por un mante-
nimiento de los precios de las vacunas al
nivel rentable mds bajo posible, el aumento
de la eficacia de las vacunas al anadir multi-
ples tipos de VPH a las actuales y ofreciendo
informacién y educacion a la poblacién, al
personal sanitario y a quienes son responsa-
bles de la formulacién de politicas.
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PROGRAMA DE CRIBADO DEL CANCER

DE CERVIX EN LITUANIA
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A pesar de los amplios y cos-
tosos esfuerzos de cribado,
cada aino se diagnostican
27.000 nuevos casos de can-
cerde cérvixenlaUnién
Europeay, cada afio 11.000
mujeres mueren de esta
enfermedad.En Europa, se
calculan casi 50.000 casos
de cancer de cérvixy 25.000
muertes por esta enferme-
dad cada aino.El numero de
mujeres que viven con can-
cerde cérvix asciende a mas
de 175.000 (1).

Lituania presenta una de las mayores tasas
de incidencia de cancer de cérvix de los
paises del Mar Béltico y de Europa. En los
ultimos cinco anos, la incidencia de cdncer
de cérvix oscila entre 23,6 y 31,1 por
100.000. La incidencia de esta enfermedad
en Lituania es cinco veces mayor que en
Finlandia, tres veces mayor que en Sueciay
2,5 veces mayor que en Noruega. En el afio
2000, la mortalidad debida al cdncer de
cérvix en Lituania era la segunda mds alta
de Europa. La tasa de mortalidad oscilaba
entreel 11,5yel 13,6 por 100.000. En los
ultimos cinco afios, la incidencia y la
mortalidad han seguido aumentando.
Estas cifras son considerablemente mds
altas que las observadas en Letonia y
Estonia, los otros paises del Mar Béltico con
estandares de vida similares. La alta
mortalidad estd asociada al diagnéstico
tardio. Alrededor de un 50% de los casos se
diagnostican en un estadio avanzado (III-
V) (2).

Qué ocurrio con el programa de
cribado del cancer de cérvix entre
los afios 1993y 2003

La deteccion de la patologia de cérvix en la
ultima década del siglo XX fue
desorganizada, cadtica y completamente
oportunista. Segin las recomendaciones de
las instituciones sanitarias de Lituania,
todas las mujeres mayores de 18 afos de

edad, sexualmente activas, deberian
realizarse anualmente un examen de
cribado mediante la prueba de
Papanicolaou. Algunas mujeres eran
examinadas mds de una vez al afilo y en
cambio otras (generalmente las que
pertenecian a grupos de alto riesgo) nunca
se realizaban esta prueba. Era muy frecuente
que las mujeres no supieran que la muestra
para examen citolégico procedente de su
cuello de utero habia sido obtenida durante
su visita a la consulta de ginecologia. De
manera frecuente, no se las informaba de
los resultados y no se las citaba para repetir
la prueba si era necesario. En el afio 1993, el
Ministerio de Sanidad aprob¢ el Programa
Nacional contra el Céncer de Cérvix
(PNCC). De acuerdo con este programa, se
llevé a cabo en los afios 1993y 1999 el
cribado del cancer de cérvix en seis distritos
del pais bajo la supervision de especialistas
en oncologia de alta cualificacién del
Centro de Oncologia de Lituania. Aun no se
ha publicado ningtin dato sobre la
organizacion, la metodologia, la cobertura
de la poblacién diana y los resultados de
este programa. No obstante, de acuerdo con
los datos estadisticos obtenidos de la base de
datos del Registro del Céncer, parece que ni
el sistema de cribado disenado como parte
del PNCC ni las detecciones oportunistas,
realizadas por recomendacion del
Ministerio de Sanidad en el resto del pais,
funcionaban adecuadamente. Esto se debe a
la falta de recursos, de pruebas sisteméticas,
de calidad del sistema, de informacién del
sistema y del posterior seguimiento.

El programa nacional de control del can-
cer se prepard en el ano 1990. Los resultados
de diversos estudios epidemiolégicos mues-
tran una tendencia creciente de los casos de
céncer de cérvix en Lituania. En el afno 1990
se calcularon 370 casos de neoplasia de cue-
1lo de ttero, en cambio esta cifra asciende a
468 en el ano 2000. El registro del cdncer en
Lituania indica que un 48,4% de los casos
de cancer de cérvix se encontraban en el
estadio Iy IT'y un 51,6% en estadio ITT y IV.
Estd claro que con esta alta proporcién de
enfermedad avanzada, la mortalidad tam-
bién aumenta. Segin datos de la OMS,
Lituania es uno de los paises con la tasa de
mortalidad por cancer de cérvix mds alta de
Europa. En los Estados Miembros de la
Unién Europea y otros paises del este de
Europa la tasa de mortalidad por cdncer de
cérvix se ha reducido, en cambio, en
Lituania, Letonia y Estonia tiene tendencia a
aumentar. Muestra de que estos paises no
cuentan con una estrategia adecuada de
medidas de prevencién secundaria.

Los proyectos del PNCC en Lituania se
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centraban en llevar a cabo un estudio piloto
del programa de cribado del cancer de
cérvix durante los afnos 1998 a 2000. A
partir del afio 2000 pensaban basarse en la
experiencia acumulada del cribado en las
regiones piloto y ampliar el cribado a todo
el pais cubriendo asi el 80% de las mujeres
mayores de 20 afios de edad. Estos proyectos
del PNCC précticamente no se llevaron a
cabo. La finalidad del PNCC desde el afio
2001 fue mejorar continuamente los
programas de cribado del cincer de mama,
de préstata y de cérvix en todo el pais. Sin
embargo, no se proporcion6 una
descripcion detallada ni se fijé un régimen
de implantacién o un criterio mensurable
para la evaluacion.

Teniendo en cuenta los cambios que se
estdn produciendo en el dmbito de la
oncologia y la reestructuracién evidente
que tuvo lugar en el ano 2000, las y los
profesionales de la medicina en los centros
de atencién primaria juegan un papel muy
importante. La principal responsabilidad
respecto a la prevencién del cdncer de cérvix
recae sobre la poblacién y sobre las y los
proveedores de salud en la atencién
primaria ya que desempenan una
importante funcién en la educacién de la
poblacién. El cancer de cérvix no es s6lo un
problema médico. El conocimiento de las
mujeres sobre la enfermedad es insuficiente,
por lo tanto, es necesario aunar esfuerzos
para divulgar informaci6n sobre este
problema a la poblacién en general a través
de medios de comunicacién como la
television y la radio.

Programa nacional de cribado
del cancer de cérvix: experiencia
desde 2004

En el Nuevo Programa Nacional de Control
del Céncer para el periodo comprendido
entre los annos 2003 y 2010, se otorg
prioridad al cribado de la patologia del
cuello de ttero. El conjunto de
profesionales responsables de elaborar el
programa de cribado de cédncer de cérvix
fue elegido por el Ministerio de Sanidad de
Lituania e inclufa: personal de medicina de
atencién primaria, especialistas en diversos 19
ambitos y representantes de organizaciones
publicas. Este grupo de profesionales
desarroll6 a principios del afo 2004 las
«directrices para la puesta en marcha del
programa de cribado del cancer de cérvix» y
el Ministerio de Sanidad lo autorizé. En
todo el pais el método de deteccién
sistematica para esta neoplasia se llevé a
cabo a través del sistema publico de salud, lo
que parece un enfoque razonable para el
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cribado del cancer de cérvix. El Gobierno
proporciona la dotacién econémica al
Fondo Nacional para Pacientes (FNP) que a
su vez se responsabiliza del reembolso por
los servicios. Cinco Fondos Territoriales
para Pacientes son los responsables de
gestionar los contratos con los Centros de
Atencién Primaria (CAP). Existen mas de
350 CAP en todo el pais, ellos son los
responsables de asumir los programas de
cribado y ejecutar los protocolos. La visita a
los CAP en Lituania es gratuita si la paciente
estd inscrita en el centro. El FNP vigila el
sistema y no permite que una misma mujer
se inscriba en varios centros a la vez. Cada
profesional de medicina de cabecera debe
atender entre 1.500 y 2.500 pacientes. Segiin
las directrices nacionales sobre el cribado, el
personal de medicina de cabecera o de
ginecologia que trabaja paralos CAP es
responsable de dar la cita, tomar las
muestras y evaluar los resultados de la
prueba de Papanicolaou. Las y los
profesionales de medicina de cabecera
informan a las mujeres sobre los programas
de cribado en sus visitas al centro o en casa.
Existen diez laboratorios de anatomia
patolégica certificados en el pais que
examinan los frotis de Papanicolaou.

El programa nacional de cribado del
cancer de cérvix se inici6 el 1 de julio del
ano 2004. La meta de este programa es
reducir la mortalidad por cancer de cérvix
en un 15% y la morbilidad en un 30%. Los
objetivos de este programa son:

Informar de forma activa ala sociedad y a
la comunidad del problema;
Diagnosticar y tratar a las mujeres con
lesiones cervicales preinvasivas;

Asegurar un acceso facil y un tratamiento
eficaz de las lesiones precancerosas y del
cancer de cérvix;

Recoger la informacion necesaria para
determinar la eficacia del programa y los
efectos de sus componentes por separado
sobre los resultados y los inconvenientes;
Asegurar un control de calidad de los
exdmenes citologicos realizados.

Tras la experiencia extraida de Finlandia,
que fue el primer pais de Europa que llevé a
cabo un programa normalizado de cribado
en el ano 1963, solo pueden esperarse
resultados del programa después de unos 10
o 15 afios. En Noruega, el programa de
cribado empez6 hace diez afios y se observa
también una reduccion de la incidencia del
cancer de cérvix.

El grupo diana de este programa son
mujeres de entre 30 y 60 afios de edad. Este
grupo lo forman alrededor de 750.000
mujeres. El intervalo entre pruebas es de
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tres afios y se espera examinar al 80% (unas
600.000) de las mujeres del grupo diana. La
puesta en marcha del programa incluye una
invitacion a participar, una toma de frotis y
una evaluacién de los resultados de la
prueba de Papanicolaou. La cita a las
mujeres y su examen citolégico no estdn
centralizadas lo que proporciona
aleatoriedad a este programa. El comité
coordinador del cribado de cdncer de cérvix
a nivel nacional, fue creado en el afio 2004
por el Ministerio de Sanidad y estd formado
por especialistas en anatomia patolégica,
ginecologia, medicina de familia y
epidemiologia. La funcién principal de este
comité es revisar los resultados y asesorar
para realizar los cambios pertinentes en las
directrices si fuera necesario. La puesta en
marcha del programa de deteccién
sistemadtica dentro del sistema sanitario
publico proporciona un enfoque nuevo y
racional para el cribado del cdncer de cérvix
en paises con bajos ingresos. En un afio, el
90% de los centros sanitarios de atencién
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primaria se han unido al programa. Desde
que se inicid el programa, 267.000 mujeres
han participado, un 38% del grupo diana.
Desde el afio 2003, se multiplican por dos
los casos anuales de carcinoma in situ
(figura 1). Es una muestra de la eficacia del
programa y aporta cierta esperanza para el
futuro. El cociente entre casos de carcinoma
in situ y cancer invasivo era de 0,1 antes del
inicio del programa. En los dos tltimos
afios la situacién ha cambiado. En el afio
2005, el cociente entre casos de deteccién
precoz de cancer de cérvix y cdncer invasivo
superaba la unidad (Figura 2). Esta relacién
es de cinco o diez en paises donde la
deteccion precoz funciona adecuadamente.
Desde que se inici6 el programa, se han
diagnosticado 176 casos con signos
citoldgicos de carcinoma (0,07%), 2.865
casos de lesion escamosa intraepitelial de
alto grado (H-SIL) y carcinoma in situ
(1,079%) y 2.048 casos de lesién escamosa
intraepitelial de bajo grado (L-SIL)
(0,77%).




Tabla 1. Cambios en el reembolso realizado por el Fondo Nacional para Pacientes,

en euros (€)

Informacion /citas

Toma de muestras de Pap

Andlisis de las muestras de Pap
Desde septiembre del ano 2006:
Protocolo de realizacion de la biopsia
Andlisis histolégico

Los primeros afios de experiencia
denotan que el programa sigue teniendo un
componente oportunista. El éxito del
programa depende en gran parte del
nuimero de visitas al médico o la médica de
cabecera, de su actividad y de la experiencia
del equipo. Es necesaria la presencia de una
persona cualificada en la toma de frotis para
el Papanicolaou. En este tltimo ano el
Fondo Nacional para Pacientes ha realizado
cambios y ha creado dos servicios nuevos,
un protocolo para la realizacion de las
biopsias (11,11 €) y los analisis histologicos
(16,69 €).

Infeccion por los tipos de VPH de
altoriesgo en mujeres de zonas
rurales y urbanas

En Lituania, el programa de cribado del
cancer de cérvix se basa en la citologia. Se
estd considerando, como prevenciéon
primaria el uso de las vacunas profilacticas y
evitar o reducir los factores de riesgo para el
desarrollo de la enfermedad.

Los cambios observados en las tasas de
incidencia y de mortalidad por cdncer de
cérvix en Lituania, muestran la utilidad de
la evaluacion de la prevalencia de la
infeccién por VPH y sus factores de riesgo
en la aplicacién de la prevencién primaria y
secundaria. Durante los anos 1998 a 2001 se
realiz6 un estudio de cohorte prospectivo
que analizé la prevalencia, la persistencia y
los factores de riesgo de las infecciones por
VPH. Se examinaron mujeres en edad
reproductiva tanto en zonas rurales como
urbanas (3). El objetivo de este estudio era
determinar la prevalencia, la persistencia y
los factores de riesgo de la infeccién por los
VPH oncogénicos de alto riesgo entre las
mujeres en edad reproductiva que acuden a
la consulta de ginecologia tanto en las zonas
rurales como en las urbanas. Los datos se
obtuvieron de ocho centros de salud. Se
analizé el ADN de los VPH mediante el
método de hibridacién molecular (captura

0,43 0,71
1,57 2,11
3,49 4,00
- 11,11
= 16,69

hibrida IT) identificando de esta manera los
VPH oncogénicos de alto riesgo.
Participaron 1.120 mujeres en el estudio. La
prevalencia de VPH de alto riesgo en las
mujeres participantes fue del 25,1% y se
observé que era mayor entre las mujeres de
zonas urbanas que entre las de zonas
rurales.

Se observé que la prevalencia de VPH de
alto riesgo era mayor entre las mujeres con
mds de una pareja en los tltimos 12 meses
(OR-2,81;95% IC 1,83-4,32),de 19 anos de
edad o menores (OR- 2,68; 95% IC 1,47-
4,91), fumadoras (OR- 1,81;95% IC 1,16-
2,81) y con estudios secundarios o
inferiores (OR-1,43;95% IC 1,01-2,04).
Légicamente, esta infeccion se asociaba con
lesiones escamosas intraepiteliales de grado
alto o moderado en el cuello de utero (OR-
1,66;95% IC 1,08-2,53).

Se comprobé que las mujeres jovenes y de
escasa formacion eran el grupo mas
expuesto al VPH. Por lo tanto, parece que la
intervencion de los sistemas sanitarios y la
educacién son indispensables en los
programas de reduccion del cancer de
cérvix. Como las participantes en el estudio
eran mujeres que pedian cita
voluntariamente a su ginecéloga o
ginecdlogo, la prevalencia en toda la
poblacién puede ser diferente por lo que es
necesario realizar un estudio poblacional.
Tras un estudio poblacional de grandes
dimensiones que determine la distribucion
de los tipos de VPH, podria ser util un
programa nacional de cribado paralos VPH
de alto riesgo o un plan de vacunacién
nacional. Es muy importante que las
mujeres entiendan el problema y se
esfuercen por estar sanas para luchar contra
esta enfermedad.
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unque el cdncer de cérvix es una de
A las pocas neoplasias malignas que se

pueden prevenir, sigue siendo uno
de los cdnceres més frecuentes en las
mujeres polacas. A pesar de la
disponibilidad de las pruebas de
Papanicolaou desde hace ya muchos anos, la
falta de un programa nacional normalizado
de cribado tiene como consecuencia unos
resultados epidemioldgicos desfavorables.
En los programas de deteccién anteriores, la
deficiente cobertura se debia a una falta de
informacién y conocimiento, tanto de las y
los profesionales de la sanidad como de las
mujeres, sobre la necesidad de los exdmenes
de cribado. Se espera que la puesta en
marcha a finales de 2006 de los programas
normalizados de deteccion junto con la
introduccién de las vacunas frente a los
tipos oncogénicos del virus del papiloma
humano (VPH) mejore considerablemente
las estadisticas del cincer en los préximos
anos.

El problema del cancer de cérvix

Segtin los ultimos datos (1) obtenidos en
2003, se diagnosticaron 3.439 mujeres y
murieron 1.825 de cdncer de cérvix en
Polonia. Estos datos indican que el cdncer
de cérvix es la quinta enfermedad més
frecuente y la séptima mds letal entre las
mujeres polacas. A pesar de la reduccién de
laincidencia de la enfermedad en los
ultimos 40 afnos, otros paises europeos
presentan, para este problema, soluciones
mis eficaces. Polonia y Dinamarca tenfan
una TMAE por 100.000 mujeres similar en
los afios 1970, pero las medidas preventivas
tomadas en Dinamarca han conseguido
reducir los casos de enfermedad en los
ultimos 35 anos. Hoy en dia, la TMAE del
céncer de cérvix en Polonia es
practicamente el doble que en Dinamarca.
La alta incidencia de cdncer de cérvixy la
alta tasa de mortalidad por su causa se
deben a una tasa de deteccién baja de las
lesiones precancerosas y a un diagnéstico
tardio de los cdnceres invasivos.

Los programas de cribado mediante
prueba de Papanicolaou en Polonia

En Polonia es fécil acceder a la prueba de
Papanicolaou, el problema radica en la
escasa afluencia y en la falta de un
seguimiento completo. Estas son las
principales causas de la alta mortalidad por
cancer de cérvix. Existen tres caminos
posibles para someterse a la prueba de
Papanicolaou: en centros de ginecologia
que tienen acuerdo con el Fondo Nacional

de Salud para realizar el programa de
cribado, en centros de ginecologia que
tienen acuerdo con el Fondo Nacional de
Salud para prestar servicios ginecol6gicos
en general y, en centros de ginecologia
privados. Aunque el desarrollo del
programa de cribado nacional estd
totalmente controlado, no se conoce el
numero de pruebas de Papanicolaou
realizadas fuera del programa. Existen
ademds factores que dificultan el control de
la frecuencia y calidad del servicio fuera del
programa de cribado.

A finales de los afios noventa y principios
de este siglo, existieron programas
esporadicos de cribado locales pero eran
ineficaces desde el punto de vista nacional.
El programa de cribado nacional se inicié
en 2004 y se llevé a cabo practicamente sin
cambios hasta finales de 2006, que fue
cuando se realiz6 la gran reforma. En los
primeros tres afios el programa estaba
inactivo (oportunista) y tenia una
cobertura muy baja (Tabla 1). A finales de
2005 y en 2006, la Sociedad de Ginecologia
Polaca dirigida por el profesor Marek
Spaczyniski modificé el programa, por lo se
espera para los afos 2012-2014 una mayor
eficacia del mismo y una reduccién de la
incidencia y de la mortalidad del cdncer de
cérvix (2). Una vez cada tres afnos, toda
mujer polaca entre los 25 y los 69 anos de
edad asegurada por el Fondo Nacional de
Salud y que no se ha sometido a un examen
de deteccion en tres afnos, recibird una cita
personal para la prueba de Papanicolaou. El
Fondo Nacional de Salud enviara las citas e
informard de los centros de ginecologia mds
cercanos donde, a través del programa de
cribado, se realizardn las pruebas de
Papanicolaou de manera gratuita. Las
mujeres con mayor riesgo de padecer cdncer
de cérvix (aquellas con antecedentes de
infeccién por VPH, las que estdn en
tratamiento para el cancer de cérvix o
lesiones precursoras o las
inmunodeprimidas) deberdn visitar a su
ginecéloga o ginecélogo al menos
anualmente. En el verano de 2006 se elaboré
una base de datos general que utilizaron los
centros de deteccién desde principios del
afio 2007. Esto permite un control del
desarrollo del programa. Las pruebas de
Papanicolaou se realizan en miles de lugares
diferentes del pais (3). Los frotis de
Papanicolaou se procesan y analizan en
laboratorios de anatomia patoldgica, que
cumplen con la funcién de analizar
anualmente un minimo de muestras y de
realizar un control de calidad. Los
resultados se presentan segtin la
clasificacion de Bethesda y en el sistema de
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identificacién de Papanicolaou. En caso de
resultado positivo en la prueba, las
pacientes se derivan para una colposcopia,
para comunicarlas el diagnéstico final y
para el tratamiento. Los resultados de la
colposcopia/histologia se pueden registrar
en una base de datos. El programa de
cribado estd coordinado por 16 centros
regionales y un centro de coordinacién
central. Ademds de controlar el programa
de cribado, estos centros inspeccionan y
auditan al personal del programa. No
obstante, la principal funcién de los centros
de coordinacion es aumentar la coberturay
la asistencia al programa. La puesta en
marcha del programa de cribado viene
apoyada por una campafia de promocién
realizada por los medios de comunicacién
sobre la prevencion del cancer de cérvix. La
informacion se divulga a través de anuncios
en la radio y la televisién, folletos, carteles y
debates en directo con puiblico que participa
en el programa y con profesionales de la
sanidad.

Por el momento, el mayor problema es la
baja cobertura del programa de cribado.
Parece que s6lo el 10-20% de las muestras
de la prueba de Papanicolaou recogidas
anualmente en el pais se procesan dentro
del programa, esto complica la situacién. El
resto se recogen y analizan en centros de
ginecologia privados que no tienen acuerdo
con el Fondo Nacional de Salud para
realizar el cribado. De esta manera, las
mujeres examinadas en estos centros no
quedan registradas en la base de datosy se
desconoce el numero, la frecuencia y la
calidad de estas pruebas. Ademas es
imposible realizar un seguimiento completo
de los resultados positivos. La organizacién
del programa estdn intentando encontrar
una solucioén a esta situacidn, esencialmente
para que puedan quedar registradas todas
las pruebas de Papanicolaou que se realicen.

sRepresentard la vacunacién contra los
tipos oncogénicos del VPH un gran
progreso en la prevencion de cdncer de
cérvix en Polonia?

Desde 2006 esté disponible en el mercado
farmacéutico polaco (y europeo) la primera
vacuna frente al VPH, factor causal del
cancer de cérvix. La vacuna del segundo
fabricante estard disponible seguramente en
los préximos meses. La administracién de
las tres dosis de vacuna frente al VPH tipol6
y 18 a mujeres jovenes antes del inicio de su
actividad sexual, logra una reduccién del
70% del riesgo de contraer esta neoplasia en
el curso de su vida. Se cree que la
administracién de la vacuna a mujeres
sexualmente activas puede ser beneficiosa,
aunque la eficacia seria ligeramente menor.
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Tabla 1. Cobertura del programa de cribado del cancer de cérvix en Polonia

Ao 2004 2005 2006 ( primeros ocho meses)
Numero aproximado de mujeres elegibles para el cribado 9.000.000 | 9.000.000| 9.000.000
Numero aproximado de mujeres sometidas a la prueba de cribado en el programa | 160.000 | 290.000 | 245.000

Debido a los costes que representa, no
parece que la vacuna contra el VPH forme
parte del programa de vacunacién en
Polonia en un plazo breve, aunque se cree
que podria ser una de las formas mds
eficaces de prevenir el cancer de cuello de
utero. Todavia no se ha estudiado la posible
respuesta de la sociedad polaca frente ala
vacunacién contra el VPH. El uso de la
vacuna por parte de la sociedad dependera
del conocimiento de sus beneficios y de la
aceptabilidad de su precio. Se espera que
sean las mujeres de clase socio econdémica
alta, que conocen la necesidad de
prevencion del cancer de cérvix y se someten
a exdmenes regulares de deteccion, las
primeras en beneficiarse de la vacuna puesto
que pueden permitirse pagar su precio. Por
otra parte, existe el peligro de que las
mujeres de clase socio econémica baja, que
desconocen el problema y acuden poco o
nada a las revisiones ginecoldgicas
periddicas, no se vacunen debido al gasto
que representa. Es dificil predecir cémo
reaccionardn los padres y las madres de
nifias de 10 a 12 afios ante el coste de una
vacuna contra una enfermedad de
transmision sexual para sus hijas. Por lo
tanto, pensamos que la vacuna debe ser
publicitada y comercializada como una
soluci6n contra el cdncer y no contra una
infeccién de transmision sexual. Si el
Sistema Nacional de Salud no subvenciona
la vacuna, se deben buscar fuentes de
financiacion alternativas, principalmente
para grupos de clase socio econdmica baja
que son los de mayor riesgo de padecer
cancer de cérvix. En algunas regiones, las
instituciones locales intentan encontrar
recursos para vacunar a las clases mds
pobres como por ejemplos las nifias de los
orfanatos.

La vacunacion frente al VPH se llevard a
cabo por tres grupos de especialistas: de
pediatria y medicina de familia (que se
encargan de la mayoria de las
inmunizaciones obligatorias y
recomendadas) y ginecologia (responsables
de la prevencién secundaria del cancer de
cérvix en Polonia). Las y los especialistas en
pediatria y medicina de familia llevardn a
cabo la vacunacién de nifnas jévenes
mientras que las ginec6logas y ginecélogos

se encargardn de las adolescentes y mujeres
mayores. Es primordial informar a estos tres
grupos de especialistas de la importancia del
problema del cancer de cérvix y de los
posibles beneficios de la vacuna frente al
VPH. Se espera una gran demanda de
personal experto para orientar a las y los
profesionales de salud en cuanto a
indicaciones, limitaciones y eficacia del uso
de las vacunas. Debido a que la vacuna no
proporciona una proteccién del 100% es
muy importante continuar con las pruebas
de Papanicolaou en las mujeres vacunadas.
Algunos datos procedentes de modelos
matematicos realizados en paises mds
desarrollados, indican que se podria
aumentar el intervalo de tiempo entre cada
prueba en mujeres vacunadas. La opinién de
los autores es que aun es demasiado pronto
para introducir estas recomendaciones en
Polonia, donde todavia es muy escasa la
conciencia de la sociedad sobre la
importancia de las pruebas de cribado y la
cobertura del programa es baja. La
divulgacién de la posibilidad de aumentar el
intervalo de tiempo entre cada prueba de
Papanicolaou podria llevar a engafio y a
pensar que las mujeres vacunadas quedan
totalmente protegidas frente al cancer de
cérvix. Ademads, aun se deben extraer
conclusiones de la eficacia de la vacuna a
largo plazo.

No obstante, tanto la introduccién de un
programa de deteccién activo como la
campaiia de promocion de la vacuna en los
medios de comunicacion por parte de sus
fabricantes, conseguirdn que la sociedad
polaca esté informada del problema del
cancer de cérvix. Sin embargo, queda por
determinar el impacto de la vacunacién en
laincidencia y la mortalidad del cdncer de
cérvix en las proximas décadas y esto
dependera principalmente de la capacidad
econdmica para vacunar a todas las mujeres
polacas.
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TRATAMIENTOY LA PREVENCION DEL CANCER DE
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I cancer es la tercera causa de
E morbilidad entre las mujeres en

Armenia. La prevalencia del cancer
de cérvix estd en segundo lugar, entre las
neoplasias malignas del sistema
reproductor. En primer lugar se encuentra
el cancer de mama. En Armenia, en los
ultimos diez afios, la incidencia del cancer
de cérvix oscil6 en un rango de 11-14 por
100.000 mujeres. En la Federaciéon Rusa la
morbilidad del cdncer de cérvix es 15,94 por
100.000, en Letonia 25,09, en Francia 11,1y
en Finlandia 5,2 (1). Sin embargo, en los
ultimos anos se observa una tendencia al
aumento de la mortalidad provocada por
cancer de cérvix. En el ano 2001, la
incidencia de cdncer de cérvix era 10,9 por
100.000 mujeres, esta cifra aument6 hasta
llegar al 13,8 y 14,4 en los afios 2004 y 2005
respectivamente (2). Ademas, se han
doblado los casos detectados de enfermedad
no tratada en estadio avanzado (véase
Figura 1).

También cabe destacar, que en Armenia
las neoplasias malignas, y en particular el
cancer de cérvix, se diagnostican,
actualmente, entre una poblacién mas
joven que en anos anteriores. De hecho, uno
de cada cuatro casos (27% de casos) aparece
en mujeres de entre 25y 35 afios, lo que
complica aun més el problema. El aumento
de la tasa de morbilidad puede ser debido a
la alta prevalencia de las infecciones de
transmision sexual (ITS), al descenso en la
utilizacion de los servicios sanitarios, a la
falta de una estrategia médica cientifica
para su prevencién y tratamiento y al poco
conocimiento del problema por parte de la
poblacién.

En 2004, con el apoyo del Fondo de
Poblacion de Naciones Unidas (FNUAP), se
llevé a cabo una encuesta a 2.650 mujeres
entre 18 y 49 anos para conocer la
prevalencia del cancer de cérvix y de las ITS
(3). Se concluy?6 que la prevalencia de
gonorrea es muy baja, solo 11 casos del total
de las 2.650 mujeres, en cambio, una de
cada 10 mujeres presentaba infeccién por
clamydia. La prevalencia més alta de
infeccién por clamydia se observé en el
grupo de mujeres entre 29y 33 anos
(13,8%) y la més baja en el grupo entre 18 y
23 anos de edad (8,8), no observandose
diferencia significativa entre mujeres de
zonas rurales y urbanas.

La necesidad de la prevencién del cancer
de cérvix es bien conocida y se refleja en
diversas politicas gubernamentales como el
informe de la estrategia para reducir la
pobreza, la estrategia de proteccién de la
salud maternoinfantil y el programa
nacional para mejorar la posicién de la

Figura 1. Incidencia de cancer de cérvix en Armenia, 1985-2005
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mujer y su papel en la sociedad para los
anos 2004 a 2010.

En el marco del Acuerdo de Colaboracién
Bianual de los afios 2004-2005 entre el
Ministerio de Sanidad Armenio y la Oficina
Regional de la OMS, se desarroll6 una
estrategia nacional y un programa de
prevencion del cancer de cérvix. En marzo
de 2005 se organiz6 un encuentro de
orientacién donde participaron personas
expertas de la OMS y durante el cual se
present6 un andlisis de la situacion del
cancer de cérvix, se desarroll6 un plan de
accion, se elaboraron los principales puntos
de las directrices nacionales y se creé un
grupo de trabajo.

Programa nacional para el
diagnéstico, el tratamientoy la
prevencion del cancer de cérvix en
Armenia en los afios 2006 a 2015 (4)

Los objetivos del programa son la
disminucién de la morbimortalidad debida
al céncer de cérvix, el diagnostico precoz y
tratamiento eficaz de las lesiones
precancerosas y la mejora de la calidad de
vida de las mujeres con cancer. El programa
nacional de control del cancer de cérvix
incluye los siguientes componentes:

* Prevencién primaria.

+ Deteccion precoz gracias a una mejora de
la informacién de las mujeres y a un
programa de cribado que funcione
correctamente.

+ Diagndstico y tratamiento.

+ Cuidados paliativos para los casos no
tratados.

En base a las conclusiones del debate con
personas implicadas de relevancia y debido

Erarre MNows

alasituacién econémica del pais, se acordd

la puesta en marcha de un programa de

deteccion oportunista mejorado que
sentard las bases para introducir en un
futuro, en Armenia, un programa de
cribado.

+ Con la puesta en marcha del programa
nacional contra el cdncer de cérvix en
2005, se desarrollaron directrices
nacionales y médulos de programacién y
de formacién que fueron revisados y
autorizados por personal experto de la
OMS. En 2006, el gobierno de Armenia
aprobd realizar la prevencién del cancer
de cérvix de forma gratuita,
subvencionada por el estado como dictan
las directrices nacionales.

+ Actualmente se recomienda la deteccién
oportunista a todas las mujeres de entre
30y 60 afios una vez cada tres anos. Se
estdn llevando a cabo muchas actividades
para facilitar el acceso a las pruebas de
cribado, como poner estas técnicas a
disposicién de las mujeres en los
ambulatorios cerca de su lugar de
residencia y en unidades sanitarias
moviles utilizadas para la asistencia
prenatal y equipadas para realizar este
tipo de pruebas en zonas alejadas.

+ En 2005, se adoptaron en Armenia la
clasificaciéon de Bethesda parala
interpretacion de las investigaciones
citolégicas y la clasificacién de la
Federacion Internacional de Ginecologia
y Obstetricia (FIGO) para el cdncer de
cérvix. Asimismo, se incorpor6
formacién para personal formador entre
especialistas en citologia, implicando a
especialistas procedentes de Islandia. Se
puso en marcha la mejora o la creacién
de laboratorios de anatomia patoldgica




falso negativo (a través del control de
calidad interno).

Porcentaje de muestras con resultado
falso positivo (a través del control de
calidad interno).

Correlacién entre los porcentajes de
analisis citol6gicos e histolégicos.
Verificacion del porcentaje de muestras
normales y patoldgicas con respecto a los
datos del pais y de otros paises.

comprometidos en alcanzar los objetivos
del programa nacional para el
diagnéstico, tratamiento y prevencién del
céncer de cérvix en Armenia

Contintan siendo insuficientes, en los
servicios de atencién primaria, las
prestaciones médicas de prevencion del
céncer de cérvix.
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EL CRIBADO DEL CANCER DE CERVIX ES EFICAZ

Caso de Finlandia

El cribado del cancer de cér-
vix puede ser muy eficaz. El
grupo de trabajo del Centro
Internacional de
Investigaciones sobre el
Cancer (CIIC) concluye que
un programa de cribado
bien organizado previene
mas del 80% de las defun-
ciones y de los nuevos casos
de la enfermedad. La finali-
dad de este articulo es exa-
minar la informacion dispo-
nible sobre los resultados
del programa de cribadoy
sobre como se ha organiza-
do,ademas de estudiar las
nuevas técnicas alternativas
que estan emergiendo para
el control del cancer de cér-
vix en Finlandia (uno de los
paises donde mayor impac-
to hatenido el programade
cribado poblacional).

Efecto del programa
de cribado

En Finlandia (con una poblacién de cinco
millones de habitantes), se introdujo el
programa de cribado a principio de los afios
60, al comienzo de los afios 70 se extendié
por todo el pais con una cobertura muy alta
entre los grupos de edad diana. Al comparar
las tasas antes y después de la puesta en
marcha del programa, se observa una
disminucién de las tasas de incidencia y de
mortalidad ajustadas por edad del 75%-
85% (véase Figura 1). Actualmente, la tasa
de incidencia ajustada por edad es
aproximadamente 4,0/100.000 mujeres

por ano.

Actualmente aparecen unos 160 nuevos
casos cada afio y se producen alrededor de
60 muertes debido a esta enfermedad. De
acuerdo con las tendencias de anos
anteriores y los datos poblacionales, se
calcula que en la actualidad, en torno a 300
muertes son evitadas cada afio gracias al
cribado del cancer de cérvix. Se observa un
ligero aumento en las mujeres de entre 25y
39 anos de edad (aunque las cifras se
mantienen bajas) (Figure 2).

Cabe destacar, la baja tasa de mortalidad
entre las mujeres menores de 50 aios de
edad.

Gracias al programa de cribado las tasas
de cancer se han reducido
considerablemente. Con el seguimiento de
las mujeres participantes se ha demostrado
que la disminucién del riesgo se dio s6lo en
las mujeres incluidas en el programa. Las
tasas de incidencia y de mortalidad se
mantienen muy bajas entre las mujeres que
han participado en el programa.
Actualmente se toman otras muestras
ademads de las analizadas estrictamente en el
programa, pero parece que la eficacia final
del proceso no es tan alta como en las del
programa de cribado normalizado. En total,
se calcula que aproximadamente un 98% de
las mujeres incluidas en el grupo diana se
han sometido al menos una vez en su
vida al examen citoldgico.

Ademis, hoy en dia existen sistemas de
auditorias regulares para los estudios de
seguimiento a mujeres examinadas y no
examinadas en el programa de cribado. Los
registros del programa se cruzan
regularmente con los registros de cancer y,
en caso de cdncer invasivo diagnosticado
tras un resultado negativo en el programa,
las muestras, junto con un par de muestras
control, se vuelven a analizar. Esta es una
herramienta eficiente para localizar y
corregir los posibles errores y las posibles
dificultades en el diagnéstico. En la

actualidad se recomienda la relectura
programada de las muestras (por ejemplo
en las directrices sobre garantia de calidad
de la Unién Europea).

Puesta en marcha del programa
de cribado

Con la ayuda de un registro de poblacién, se
cita cada cinco anos a mujeres de entre 30 y
60 anos de edad para participar en el
programa de cribado del cancer de cérvix.
Algunos municipios comienzan la
deteccion en mujeres de 25 anos de edad.
Las pruebas se realizan de manera gratuita,
estan financiadas con el fondo de atencién
primaria de cada municipio. Generalmente,
personal de enfermeria especializado o
matronas toman las muestras en centros de
atencion primaria u otros centros
sanitarios.

Existen alrededor de 15 laboratorios de
anatomia patoldgica en todo el pais
contratados por los ayuntamientos para
formar parte del programa (en el mes de
julio se calcul6 que la poblacién finlandesa
ascendiaa 5.231.372). Se informa a las
mujeres de los resultados mediante correo
postal (incluso en caso de resultado
negativo). Hay un 72% de participacién y
de éstas mujeres un 1% son remitidas para
una colposcopia u otro tipo de estudio.
Cada afo se realizan aproximadamente
unas 200.000 pruebas a mujeres en el
programa y, dependiendo de la region,
alrededor del 0,3-0,5% se diagnostican y
tratan de lesiones precancerosas. Si el
resultado es dudoso, aproximadamente un
7% de los casos, se vuelve a realizar la
citologia al cabo de un afo.

Ademas de la alta calidad del servicio,
cabe destacar del programa de cribado
finlandés el elevado cumplimiento y el
seguimiento sistematico o el tratamiento
para las que lo necesiten. Practicamente no
se producen perdidas cuando las mujeres
son remitidas para confirmacién del
resultado, lo que se puede controlar
utilizando los sistemas de registro del
programa.

Dificultades en el cribado

Se ha comprobado que los programas de
cribado bien organizados son eficaces. Sin
embargo, se observa una gran variaciéon en
los métodos en funcién de los paises.
Principalmente, los paises ricos (también en
Finlandia), presentan una gran cantidad de
«sobreuso» oportunista de los servicios
mientras que una parte de la poblacién no
se ha sometido a ningtin examen. Estos



fallos en la cobertura del programa tienen
como consecuencia una menor eficacia. Por
otro lado, existen paises (por ejemplo entre
los nuevos miembros de la Unién Europea o
en proceso de serlo) que tienen muchos
menos recursos sanitarios y presentan tasas
de enfermedad muy altas con escasos o
ningtn cambio en las tasas de cdncer de
cérvix. Estos paises tienen una gran
necesidad de un programa de cribado. La
cuestion es, ;cudnta igualdad se puede
alcanzar entre las mujeres europeas?

Estd claro que en Europa se necesita
mejorar la organizacién y el acceso a las
pruebas de deteccién. Esto resulta
importante puesto que un programa de
cribado bien organizado es rentable.
Ademas de los métodos citoldgicos
tradicionales, estdn emergiendo técnicas de
deteccién novedosaas. Incluso si la citologia
clasica aporta buenos resultados, los
métodos alternativos como la prueba del
virus del papiloma humano (VPH) pueden
introducir una mayor sensibilidad para
identificar cambios precancerosos. La
utilizacién de las pruebas del VPH puede
ser beneficiosa en zonas donde la calidad de
las pruebas tradicionales presenta
dificultades. A pesar de esto, aun no se
conocen las tasas de cdncer de cérvix tras
realizar este tipo de pruebas. Pronto estardn
disponibles los resultados de los primeros
estudios de seguimiento de lesiones
precancerosas graves o de otras de
mayor gravedad (NIC3+) y parecen
prometedores.

Actualmente, en Finlandia,
aproximadamente el 10% de los exdmenes
en el programa de cribado son pruebas del
VPH primarias. Se han introducido este
tipo de pruebas utilizando un disefio
aleatorio de evaluacién individual. Los
primeros resultados han mostrado que la
prueba del VPH es muy sensible. Por otro
lado, la prueba del VPH identifica una
mayor cantidad de lesiones leves que
pueden remitir de manera natural sin
diagnéstico ni tratamiento, por lo que, se
reduce el nimero de pruebas del VPH
realizadas alo largo del tiempo.. Serfan
suficientes 3 o 4 visitas al centro de
ginecologia, evitando acciones innecesarias
y reduciendo los costes. Quedan por evaluar
los resultados a largo plazo de los estudios
de seguimiento y determinar la validez de
las pruebas del VPH y la frecuencia
necesaria para una proteccién 6ptima.

La asistencia a los exdmenes de cribado
ha sido bastante baja en el grupo de mujeres
de entre 25 y 35 afios de edad. Sigue siendo
un reto aumentar la participacion de este

grupo.

Tasa por 100.000 mujeres

Incidencia

Mortalidad

1955 1960 1965 1970

1975

1980 1985 1990 1995 2000 2005

Ano

Figura 1. Tasas de incidenciay mortalidad del cancer de cérvix en Finlandia (1953-2004),
ajustada por edad a la poblacion mundial. (Registro finlandés del cancer).

Los primeros resultados sobre la eficacia de
las vacunas contra el VPH formadas por
particulas similares a virus han sido exce-
lentes. Las vacunas han logrado prevenir
casi el 100% de las infecciones persistentes
debidas a un tipo especifico de VPH y las
lesiones NIC2+ causadas por un tipo espe-
cifico de VPH. Se observo eficacia en aque-
llas mujeres con resultado negativo en las
pruebas de ADN o seroldgicas para los
tipos 16 y 18 del VPH. Se administr6 la
vacuna a nifias y mujeres de entre 16 y 26
afios de edad. Posteriormente, se realizé un
seguimiento con visitas al centro de gineco-
logia cada seis meses para determinar la
presencia de lesiones

precancerosas.

Debido a que tanto la nueva infeccién
por VPH como la evolucién natural del
VPH y de las lesiones son diferentes en
funcién de la edad, la eficacia de las vacunas
probablemente, también serd distinta
dependiendo de la edad de la persona
vacunada. En un informe de la agencia de
drogas y alimentos de Estados Unidos se
calcula que el efecto de las vacunas, sobre las
lesiones NIC2+ de tipo especifico, fue del
40% en las personas vacunadas en los
estudios citados anteriormente,

incluyendo las que presentaban resultados
positivos para el VPH, No se observaron
efectos en las que ya estaban infectadas
por el VPH en el momento de la
vacunacion.

Es importante determinar la eficacia de la
vacuna contra el VPH cuando se administra
aninas (posiblemente también a ninos)
antes del inicio de su actividad sexual. No se
conoce de forma precisa la edad éptima
para la vacunacién y su utilidad en los
varones. Actualmente, también en
Finlandia, se estdn realizando estudios de
gran amplitud que tienen como finalidad
demostrar la eficacia poblacional de las
vacunas frente a lesiones NIC3+ o similares.
Se espera obtener los resultados de estos
estudios en 5 0 10 afios. El Instituto
Nacional de Salud Publica, encargado de
evaluar los programas de vacunacién y
otros programas dedicados a la salud sexual
de adolescentes, empezard pronto a analizar
la rentabilidad de estas vacunas.

Cuando se pensé estudiar las nuevas
técnicas para la prevencion del cancer de
cérvix hace aproximadamente diez afios,
s6lo existian dos opciones disponibles y
alguna mads en fase de investigacion. Desde
entonces, la disponibilidad de nuevos
métodos ha aumentado significativamente.
Hoy en dia, continta la investigacién
biomédica intensiva. Al mirar con
perspectiva de, por ejemplo, 10 0 20 afos, el
futuro para el cancer de cérvix parece
prometedor puesto que disponemos cada
vez de mis sofisticados marcadores para su
diagndstico y més alternativas de
prevencion y tratamiento.
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Figura 2. Tasade incidencia especifica por edad del cancer de cérvix en Finlandia durante los afios 1953-2004 (Registro finlandés del

cancer)

Incluso, aunque el método de cribado
convencional sea eficaz, es razonable pensar
que nuevas técnicas pueden anadirse a la
prevencion del cancer. Sin embargo, para
cualquier opcién elegida, el beneficio adi-
cional que pueda suponer para la preven-
ci6n del cdncer de cérvix con respecto a
otras técnicas es bastante pequefia. Puede
que si se mira desde el punto de vista del
coste-eficacia y la calidad de vida estas deci-
siones sean diferentes. Por lo tanto, la com-
paracion entre la rentabilidad tedricay la
practica es imprescindible.

En un pais que carece de programa
normalizado de cribado, se pueden prevenir
una mayor cantidad de canceres de manera
inmediata con la puesta en marcha de un
programa normalizado de cribado que
incluya tres o cuatro citologias o pruebas del
VPH que si utilizan las vacunas preventivas.
Las vacunas no sustituyen a las pruebas de
cribado, pero pueden reducir su frecuencia
y los tratamientos a largo plazo. Ademds, las
vacunas pueden tener efectos sobre otras
enfermedades inducidas por el VPH.

El objetivo principal para introducir
alguno de los métodos expuestos

anteriormente deberia ser la lucha contra el
cancer de cérvix. Por lo tanto, cada método
debe ser estudiado independientemente

de sus intereses comerciales. La prevencion
se debe introducir de forma

organizada en las zonas donde exista
necesidad.
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PREGUNTASY RESPUESTAS

Preguntas frecuentes relacionadas con la prevencion del cancer de cérvix

y la vacuna contra el VPH

Gunta
Lazdane

1. ¢Cuanto costara
lavacuna?

Aunque la vacuna aun no estd disponible en
todas partes, donde ya se ha autorizado, su
precio se sitiia en aproximadamente 75
euros por dosis (se necesitan tres dosis para
obtener la proteccién total). Las empresas
fabricantes han declarado su buena
voluntad de ofrecer varios precios en
funcién de los recursos econémicos de cada
pais. El precio de la vacuna serd
précticamente fijo y es un factor esencial
para fijar el coste de los programas y decidir
si el pais se lo puede permitir.

Los costes de administracion variardn
probablemente en funcién del pais y de la
regién. Muy pocos paises tienen programas
universales de asistencia sanitaria a
preadolescentes y adolescentes. Se estd
estudiando la posibilidad de acceder a
alternativas de financiacién internacionales
(por ejemplo a través de la Alianza Mundial
para Vacunas e Inmunizacién) que podrian
subvencionar las vacunas en lugares con
pocos ingresos hasta que los precios bajen y
se estabilicen.

2. ;Quéocurreconla
deteccion del cancer
de cérvix en los paises
donde lavacuna esta
disponible?

Es muy importante asegurar que
permanecen disponibles tanto el cribado
del cdncer de cérvix como el diagnéstico y el
tratamiento para atender cualquier
necesidad sanitaria en mujeres mayores. Las
mujeres y nifias vacunadas contra el VPH
necesitardn someterse a eximenes de
cribado con la frecuencia recomendada por
el programa nacional de cribado cervical,
por ejemplo, generalmente, unos 10 o 15
afnos mds tarde en mujeres vacunadas en la
adolescencia. De la misma manera, las
mujeres demasiado mayores para la
vacunacién o que ya han sido expuestas al
VPH, deben someterse a pruebas de cribado
de acuerdo con las directrices nacionales.

3. (Sedeberealizarla
citologia para
diagnosticar lainfeccion
por VPH o es suficiente
con el cribado del VPH?

Seguramente quien realiza la pregunta
quiso decir si es necesario realizar el cribado
del cancer de cérvix mediante citologia o es
suficiente realizar el cribado mediante la
prueba de ADN del VPH. Segtin los estudios
realizados, se recomienda la citologia (ya sea
la tradicional prueba de Papanicolaou o la
citologia en medio liquido) para programas
de cribado del cdncer de cérvix a gran escala
silos recursos son suficientes. Actualmente,
s6lo se recomienda la prueba del VPH como
técnica de cribado primaria en proyectos
experimentales o en otros con un
seguimiento exhaustivo. Se pueden utilizar
junto con examen citolégico o de otro tipo
donde los recursos lo permitan. No se debe
iniciar el cribado mediante la prueba de
ADN del VPH en mujeres mayores de 30
afios de edad.

4. ;Qué eficaciatienela
vacuna frente al VPH?
itodalavida? ;Tieneuna
eficacialimitada?

Los datos publicados sobre la duracién de la
respuesta inmunitaria han sido de 54 meses
para la vacuna bivalente (VPH 16, 18) y 60
meses para la tetravalente (VPH 6, 11, 16,
18). Cabe destacar que aun se desconoce si
estd 0 no correlacionado el resultado
positivo en suero con la proteccién clinica.
Los resultados preliminares de estudios en
los que se ha administrado a las mujeres una
cuarta dosis de la vacuna tetravalente cinco
anos después de la primera dosis, sugieren
que la memoria inmunitaria es inducida
por la vacuna contra el VPH. Se ha
demostrado proteccién durante cinco anos,
frente a la infecci6n persistente o, mediante
valores ponderados, frente a la combinacién
de infeccion persistente y todas las
enfermedades genitales. Este es el
seguimiento mads largo realizado hasta hoy.
Se pretende determinar con proyectos
futuros la duracién exacta de la proteccion.

5. {Qué ocurre conlos
varones?

Potencialmente ambas vacunas podrian
proporcionar beneficios puesto que previe-
nen contra el VPH 16, 18 causantes de can-
ceres anogenitales. Si bien, en teoria, la
vacunacién de los hombres podria reducir
la transmisién del VPH a las mujeres, los
resultados preliminares de los modelos
estudiados en Finlandia sugieren que, en
contextos donde la cobertura de vacunacién
en mujeres es elevada, el beneficio adicional
en términos de reduccién del cédncer de cér-
vix, respecto del obtenido con la vacunacion
exclusiva de mujeres, es insignificante. Sin
embargo, los modelos de estudio del benefi-
cio de la vacunacién masculina donde las
coberturas de vacunaciéon son moderadas
todavia contindan.

6. ;Lavacunacionsdlo
antes deliniciodela
actividad sexual o
también después?
¢Hasta que edad?

Para definir la poblacién diana para inmu-
nizacién, una consideracion clave es que la
infeccién por VPH se transmite por via
sexual y que habitualmente, se contrae en
los primeros afos tras el inicio de la activi-
dad sexual. Por lo tanto, lo ideal seria que la
vacuna se administrara antes de iniciar rela-
ciones sexuales, es decir, antes de que se dé
cualquier riesgo de exposicion.

Estd autorizado el uso de las vacunas
contra el VPH en ninas y mujeres de entre 9
y 26 anos de edad. Se ha observado que la
vacunacién produce porcentajes de
seroconversion elevados en todos los
grupos de edad estudiados. Pero la
comparacion de los estudios de
inmunogenicidad de ambas vacunas
(Merck, Gardasil y Glaxo Smith Kline,
Cervarix) demostr6 una mayor capacidad
inmundgena en jovenes adolescentes que en
mujeres mayores de 15 anos. El rango de
edad diana se especificard en las directrices
nacionales para autorizar la
comercializaci6n.

También se estdn realizando ensayos para
determinar los efectos de la vacuna en
mujeres mayores de 25 afos y en aquellas
que estdn o han estado infectadas por el
VPH tipos 16 o 18.
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Articulos e informes de interés

Bosch,F.X, Cuzick,J.,Schiller, J.T. Garnett, G.P., Meheus A., Franco, Wright, T.C. (Eds.) HPV Vaccines
and Screening in the Prevention of Cervical Cancer, Vaccine,Volume 24, Supplement 3, August
2006.(www.elsevier.com/locate/vaccine).

Esta publicacion reciente de «Vaccine» trata de manera general el problema de la prevencién del cdncer de cérvix. Se
divide en siete capitulos: (I) El VPH, un tema de vital importancia para la sanidad publica, (IT) Cribado del cancer de
cérvix: qué se halogrado y qué se puede lograr, (III) Vacunas preventivas contra el VPH, (IV) La integracién de las
vacunas y los programas de cribado, (V) Aspectos de salud publica relacionados con la introduccién de la vacuna contra
el VPH, (VI) Necesidades y oportunidades en la investigacién para la prevencién y vacunacién contra el VPH y (VII)
resumen.

Anttila, A.y col., Cervical Cancer screening programmes and policies in 18 European countries
British Journal of Cancer (2004) Published online 27 july 2004.

El grupo de trabajo sobre epidemiologia de la Red Europea de Cribado del Cancer de Cérvix y el Centro Internacional
de Investigaciones sobre el Cancer (CIIC) realiz6 una encuesta entre los meses de agosto y diciembre del afno 2003

en 35 centros de 20 paises europeos, con datos fiables sobre incidencia y/o mortalidad del cancer de cérvix procedentes
de una base de datos del CIIC y de la OMS. En este articulo se muestran los resultados de esta encuesta. 28 centros de 20
paises diferentes completaron el cuestionario. Las tablas finales contienen informacién de 25 centros de 18 paises
diferentes.

Publicaciones y documentos recientes de la OMS

Control integral del cancer cervicouterino: guia de practicas esenciales, Ginebra, Organizaciéon
Mundial de la Salud, 2006.

Esta Guia tiene como objetivo ayudar a las personas responsables de la prestacién de servicios destinados a aliviar la
carga que el cdncer de cérvix representa para las mujeres, las comunidades y los sistemas sanitarios. Se centra en el
conocimiento y las aptitudes que los y las dispensadoras de atencién sanitaria de los distintos niveles asistenciales
necesitan para ofrecer servicios de calidad para la prevencién, cribado, tratamiento y cuidados paliativos del cancer de
cérvix. En ella se presentan directrices y recomendaciones actuales y basadas en la evidencia que abarcan el continuo de
la atencién. La guia se puede descargar de:
http://www.who.int/reproductive-health/publications/cervical_cancer_gep/index.htm

Preparacion para la introduccion de las vacunas contra el virus del papiloma humano:
orientaciones normativas y programaticas para los paises, Organizacion Mundial de la Salud y
Fondo de Poblacion de las Naciones Unidas, Ginebra, 2006.

Este documento de orientacién se fundamenta en los resultados de las deliberaciones de una reunién consultiva técnica
titulada “programas de salud sexual y reproductiva y de vacunacion frente al VPH” organizada conjuntamente por el
FNUAP y la OMS, que tuvo lugar en marzo. Su finalidad es informar a quienes tienen interés directo en los numerosos
programas de salud sexual y reproductiva, inmunizacion, salud infantil y adolescente y programas de control del cancer,
sobre algunas cuestiones clave que plantea la préxima introduccion de vacunas contra el cdncer de cérvix. El
documento estd disponible en espafiol en: http://www.who.int/reproductive-
health/publications/es/hpvvaccines/text.pdf

Human Papillomavirus and HPV vaccine: Key information for policy makers, Ginebra,
Organizacion Mundial de la Salud, publicado.

Este documento tiene como objetivo proporcionar a los y las profesionales de la sanidad informacion clave sobre el
VPH, las enfermedades causadas por el VPH y las vacunas contra el VPH y reiterar lo publicado recientemente por la
OMS y el FNUAP en su documento de orientacion.

Gaining health.The European Strategy for the Prevention and Control of Noncommunicable
Diseases, 2006.

Invertir en la prevencién y en el control de las enfermedades no transmisibles mejorara la calidad de vida y el bienestar
de las personas y de la sociedad. En la Region Europea de la OMS, al menos el 86% de las defunciones y el 77% de las
enfermedades estan provocadas por este gran grupo de afecciones relacionadas a su vez con factores de riesgo
corrientes, determinantes subyacentes y posibilidades de intervenciéon. Un reparto mds equitativo de los beneficios
resultantes de intervenciones eficaces tendria mayor impacto y aportaria beneficios tanto econémicos como sanitarios a
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los Estados Miembros. Esta estrategia de orientacién centrada en la accién y adoptada por el Comité Regional de la
OMS para Europa en septiembre de 2006, promueve un enfoque integral e integrado para tratar las enfermedades en la
region europea. La estrategia estd disponible en:
http://www.euro.who.int/InformationSources/Publications/Catalogue/20061003_1

Paginas web de interés

La Biblioteca Nacional de Medicina de los EEUU y los institutos nacionales de salud han creado Medline Plus,
que contiene, entre otras cosas, una enciclopedia médica en internet. La seccion del cancer de cérvix contiene
informacién de interés sobre el cancer de cuello de ttero y en particular unas excelentes ilustraciones
explicando ciertos temas relacionados con esta neoplasia. Puede acceder a esta parte de la enciclopedia en la
siguiente pagina web: http://www.nlm.nih.gov/medlineplus/ency/article/000893.htm

La pagina web de la Asociacién Europea de Céncer de Cérvix es extremadamente util para cualquier persona
que necesite informacién sobre la situaciéon del cancer de cérvix en Europa. También es una pdgina interesante
para las pacientes puesto que contiene asesoramiento sobre la frecuencia de la prueba de cribado, los métodos
de cribado, etc. Para mds informacion visite: http://www.ecca.info/webECCA/en/

La pagina web de la OMS “Cénceres del aparato reproductor” proporciona las publicaciones de la OMS mads
recientes relacionadas con este tema. Para mds informacion, visite: http://www.who.int/reproductive-
health/pages_resources/listing cancer.en.html

Proximos eventos

Taller internacional sobre el virus del papiloma humano y recomendaciones
consensuadas para la prevencion del cancer de cérvix y la practica de la colposcopia,
del 18 al 21 de abril de 2007, Hotel Croatia, Dubrovnik-Cavtat, Croacia.

El objetivo de este encuentro es reunir a personas expertas en la prevencion del cdncer de cérvix para presentar
los ultimos resultados de la investigacion sobre cribado de esta enfermedad, las pruebas del VPH y las vacunas
contra el VPH, comentar cémo estos resultados repercutirdn en la prevencién del cancer de cérvix y formular
las recomendaciones consensuadas para la puesta en marcha de estas nuevas tecnologias en el marco de los
programas normalizados de cribado del cancer de cérvix, denominados asi por el Consejo de la Unién
Europea. Para mds informacion visite la pagina web siguiente: http://www.irb.hr/hpvcep/

«Mejorando la prevencién del cancer de cérvix en Europa», del 29 al 31 de Mayo de 2007.

El encuentro de la Regién Europea de la OMS entre las personas responsables de la formulacién de politicas y
las responsables de gestionar los programas, tendrd lugar en los dias 29 a 31 de Mayo de 2007 en Conpenhagen.
Alli, estardn invitadas tanto las personas representantes de los 53 Estados Miembros como los entes asociados
internacionales. El objetivo general del encuentro es prestar asistencia a los paises para la toma de decisiones en
la prevencion del cancer de cérvix. Se prevé presentar y debatir las recientes publicaciones y estrategias de la
OMS en relacién con la prevencién y el tratamiento del cancer de cérvix asi como la introduccién de las
vacunas en los diferentes paises. También se ayudara a los Estados Miembros en el desarrollo de las politicas y
programas nacionales relacionados con la introduccién de las vacunas del VPH, dentro del contexto mas
amplio del control del cdncer y de la salud reproductiva.

Séptimo Congreso de la Sociedad Europea de Ginecologia, 10 de octubre de 2007, Paris,
Francia.

Uno de los temas que se debatirdn en el congreso serd “Cancer de cérvix en Europa: la polémica del cribado.
Vacunacién contra el VPH”. Para mds informacion: http://www.seg-web.org/congseg/
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